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Uber das Echinopsin 


Von 


Ernst Spath und Alfred Kolbe 


Aus dem I. Chemischen Laboratorium der Universitat Wien 


(Vorgelegt in der Sitzung am 11. Mai 1922) 


Allgemeines. 


Den Niederlandern Greshoff, Boorsma und Gorter verdankt 
man eine gréSere Anzahl von Arbeiten, welche die Ermittlung der 
Inhaltsstoffe von javanischen und ostindischen Pflanzen zum Gegen- 
stande hatten. Einige der hierbei aufgefundenen Substanzen wurden 
von diesen Autoren genauer untersucht und unter diesen Stoffen 
befindet sich das in dieser Abhandlung bearbeitete Echinopsin. 


Dieses giftige Alkaloid wurde von M. Greshoff?! in der zur 
Familie der Compositen gehdrigen blauen Kugeldistel (Echinops 
Ritro L.) gefunden und weiter noch in 15 verschiedenen Pflanzen 
der Art Echinops beobachtet. Greshoff ermittelte die Formel 
dieser Verbindung zu C,,H,NO, stellte fest, da8 sie nur schwach 
basische Eigenschaften besitzt und charakterisierte sie durch Dar- 
stellung einiger Salze. Die Aufklarung dieses Alkaloids ist Greshoff 
nicht gelungen. | | 

Das fiir die Untersuchung notwendige Echinopsin erhielten 
wir in einer Menge von 6 durch Vermittlung des Herrn Professors 
Hollemann (Amsterdam) ais dem niederlandischen Kolonialmuseum 
in Amsterdam, wofiir wir auch an dieser Stelle bestens danken. 
Dieses Priparat stammte noch von Greshoff. Eine kleine Menge 
gewannen wir. durch Extraktion der Samen von Echinops Ritro. 

Zunachst stellten wir fest, dafS.dem Echinopsin nicht die 
von Greshoff angenommene Formel C,,H,NO zukommt, sondern 
da8 es die Zusammensetzung C,,H,NO besitzt. Nach einigen 


ergebnislosen Vorversuchen gelang die Aufklaéarung dieser Base. 


1M. Greshoff, Rev. trav. chim., 19, 360 (1900). 
Chemieheft Nr. 8. 35 
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470 Spaith und A. Kolbe, 


Behandelt man das mit Wasserdémpfen nicht fliichtige Alkaloiy 
mit Natrium und Athylalkohol, so erhalt man eine leicht fliichtig. I 
Base, die auch bei der elektrolytischen Reduktion des Echinopsin Sm 
an einer Bleikathode entsteht. Die Zusammensetzung des charakte. 
ristischen Platinsalzes wies auf die Formel C,,H,,N. Durch Erhitzen 
von Echinopsin mit einer dquimolekularen "Menge Phosphorpente. 


chlorid und tiberschiissigem Phosphoroxychlorid auf 150° erhielten 


wir eine chlorhaltige mit Wasserdampfen destillierende Verbindung 


welche durch Behandeln mit Wasserstoff. bei Anwesenheit vonff 


Palladium-Bariumsulfat unter Ersatz des Chlors durch Wasserstof}¥ 
in eine Base C,H,N tberging, die mit Chinolin identisch war. Dami 


war das dem Echinopsin zugrunde liegende Ringsystem ermitts 
und es war noch die Frage, in welcher Weise der Sauerstoff und 
das zehnte Kohlenstoffatom im Echinopsin eingefiigt seien. Nach fl 
der Methode yon J. Herzig und Hans Meyer konnten wir fest-J : 
stellen, da8 am Stickstoff eine Methylgruppe sitzt und daher cell 
durch Reduktion erhaltene Base C,oH,;N N-Methyltetrahydrochinolin 

vorstellt, was durch direkten Vergleich bewiesen werden konntc.f 
Die Stellung des Sauerstoffatoms im Echinopsin ergab sich ausf 
der nadheren Untersuchung des durch Einwirkung der Phosphor-f 


halogenide auf das Alkaloid erhaltenen chlorhaltigen Produktes. 
Dasselbe erwies sich namlich identisch mit dem 4-Chlorchinolin,§ 


so daB man die Stellung 4 des Chinolinringes als Haftstelle fir} 
den Sauerstoff annehmen konnte. Auf Grund der angenommenenf 

Reaktionen war fiir das Echinopsin die Konstitution eines 1-Methy!-§ 


wahrscheinlich geworden und diese Annahme wurde bestatigt durch 
‘direkten Vergleich mit der synthetisch leicht zugdnglichen Substanz.f 
Die Kenntnis der 1-Methyl-4-Chinolone wurde durch die Arbeitenf 
von Conrad und Limpach! vermittelt, welche diese Verbindungenf 
“durch Erhitzen der 4-Methoxychinoline dargestellt hatten. Nac! 

“diesem Verfahren gewann H. Meyer? das_ 1-Methyl-4-Chinolor, 

‘allerdings nicht ganz rein, da seine Substanz 9° tiefer schmolz— 
als das reine Produkt. Wir erhielten das 1-Methyl-4-Chinolon auf 


dem leicht darstellbaren 4-Oxychinolin durch Erhitzen mit Joc 
_“*methyl und Natriummethylat als eine Verbindung, die, wie di: 


1 Conrad und Limpach, Ber. der Deutschen chem. Ges., 20, 956 (1837-8 
2 H. Meyer, Monatshefte fiir Chemie, 27, 259 (1906). 
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Uber das Echinopsin. 471 


folgende Tabelle der zeigt, mit dem_ natiirlichen 
Echinopsin identisch ist. 


| | Echinopsin | Gemisch | 
— | 
| 152° 152° 152° | 
| Chlorhydrat.....+. -.«+] 185 bis 186° 185 bis 186° 185 bis 186° | 
| Platinsalz.....+s+eeses+| 210 » 212 211 » 212 210 » 212 | 


In dieser Verbindung liegt also ebenso wie in dem von 
E. Spath untersuchten Cytisin' und wie auch im Ricinin? das 
Derivat eines N-Alkylpyridons vor. Die Bildung des Echinopsins 
konnte man sich aus einer N-Methylanthranilsdure durch Kon- 
densation mit Acetaldehyd oder durch Einwirkung von Methylamin 
auf Benzo-y-pyron entstanden, denken. Sichere Beweise lassen sich 
wohl nur durch eine genaue Untersuchung der Pflanze erbringen. 


Experimentelles. 


Das zur Verfiigung stehende Echinopsin bildete gelblichweife 
Krystalle, die nach dem Trocknen bei 152° schmolzen. Zur Vor- 
nahme der Analyse wurcie die Base eben durchgeschmolzen und 
dann im Vakuum erkalten gelassen. 


0*1028.g¢ gaben 0°2835¢ CO, und 00548 ¢ H,0. 
Gef.: C 75:21, H 5-96%,. 


Ber. fiir Cy pHgNO: Cc 75° 43 H 5° 70 9/53 ber. fiir C,,H,gNO: 77°16), 
H 5°30 


Die von Greshoff ermittelte Formel konnte nach diesem 
Ergebnis kaum zu Recht bestehen. Die weiteren Versuche ergaben 
eine sichere Entscheidung. 


Durch Einwirkung von Natrium und Athylalkohol auf Echinopsin 
wurde ein sauerstofffreies Amin erhalten. 


3g Echinopsin wurden in 100cm* absolutem Athylalkohol 
am Riickflu8ktihler zum Sieden erhitzt und allmahlich 10 ¢g Natrium 
unter weiterem Kochen eingetragen. Das Reaktionsprodukt wurde 
mit Wasserdampf tibergetrieben und das Destillat mit Salzsdure 
schwach sauer gemacht. Die von ungelésten harzigen Produkten 
abgetrennte Fliissigkeit wurde zur Entfernung schwach basischer 
Verbindungen mit Ather ausgeschiittelt und dann im Vakuum ein- 
geengt. Hierauf wurde mit Atznatron stark alkalisch gemacht und 


1 Monatshefte fiir Chemie, 40, 15 (1919). 
2£E. Spath und Tschelnitz, Monatshefte fiir Chemie, 42, 251 (1921). 
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472 E, Spiith und A. Kolbe, 


mit Ather ausgeschiittelt. Beim Abdestillieren des Athers hinterblie) 
ein Ol, das im Vakuum zum Teil zwischen 100 und 150° ung) 
12am Druck destillierte, teilweise jedoch als schwerer fliichtige, §q 
Harz im Kélbchen Zuriickblieb. Die iibergegangene Fliissigkei 
siedete bei nochmaliger Destiilation in der Hauptsache bei 123 bis (™ 
126° und 14 mm. Die Ausbeute betrug nur 0°5 g. Der Geruch des 
erhaltenen Amins dhnelte dem des Dimethylanilins, doch war e @ 
bedeutend schiirfer. Die Verbindung gab deutliche Malachitgriin. 7 
reaktion und firbte sich noch in sehr verdiinnter salzsaurer Lésung § 


mit Natriumnitrit rot, EKigenschaften, die auf eine Verbindung hin. 


wiesen, in welcher der Stickstoff an einem Benzolkern sitzen und 


tertidren Charakter haben muBte. 
Zur Festlegung der Bruttoformel stellten wir das Platinsalz 
dar, welches als orangefarbiger, krystallinischer Niederschlag erhalten 


werden konnte. 


0° 19005.¢ des bei 100° getrockneten Platinsalzes gaben beim Vergliihen 0° 0530 Platin; 


Gef.: 27°88 0), Pt. 


Ber. fiir 27°72, Pt; ber. fiir 


26°66 Pt. 


Auch dieses Analysenergebnis bestiatigt die durch unsere 


Verbrennung erhaltene Formel C,,H,NO und nicht die von Greshoff f 


ermittelte C,,H,NO. 


Da bei der Reduktion mit Natrium und Alkohol die Ausbeute } 
an dem fliichtigen Amin ziemlich gering war, versuchten wir eine 


elektrolytische Reduktion. 
0:5 g¢ Echinopsin wurde in 100 cm’ 60 prozentiger Schwefel- 


siure geldst und 7 Stunden durch einen Strom von 42 Ampere [ 
und 110 Volt in einem Bleibecher mit Diaphragma und Bleianode | 
elektrolysiert. Das durch Lauge in Freiheit gesetzte Reaktionsprodukt | 
wurde mit Wasserdampf tibergetrieben. Die in einer Ausbeute von | 


0-3 g¢ erhaltene Base war mit dem durch Natrium und Alkohol 
erhaltenen K6érper vdllig gleich. Auch das Platinsalz hatte dieselbe 


Zusammensetzung. 


gaben 0°0324.¢ Pt 


Gef.: 27°74 0p Pt. 


Zur Uberpriifung der Frage, ob das Platinsalz die normale | 
Zusammensetzung besitzt, wurde auch eine Chlorbestimmung durch- [ 


gefuhrt. 


00513 wurden in heiSem Wasser gelést und nach dem Eintragen von 
-reinem Zink so lange erwarmt, bis die Fliissigkeit infolge Abscheidung des Platins 


vollkommen farblos geworden war. Im Filtrat wurde wie gewéhnlich das Cl-lon 
abgeschieden und das erhaltene Silberchlorid durch Liésen in wenig Ammoniak und 
Ausfallen gereinigt. Gefunden AgCl 0°0618 ”, wiihrend sich fiir 
0°0627 AgCl berechnen, | 
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Uber das Echinopsin. 473 


Erhitzt man Echinopsin durch 21/, Stunden mit konzentrierter 
Salzsiure im evakuierten Rohr auf 240°, so bleibt es unveriindert. 
Bein Einwirken von Phosphorpenta- und Phosphoroxychlorid auf 
Echinopsin wurde der Sauerstoff durch Chlor ersetzt. 


1g Echinopsin wurde mit 1°4,g Phosphorpentachlorid und 
6 ¢ Phosphoroxychlorid im evakuierten Rohr 2 Stunden auf 130° 
und dann weitere 2 Stunden auf 150° erhitzt. Der Bombeninhalt 
wurde unter Eiskthlung mit Wasser verdiinnt, mit Soda alkalisch 
cemacht und dann mit Wasserdampf iibergetrieben, Hierbei erhielt 
man ein stark riechendes, farbloses Ol, welches durch Ausschiitteln 
mit Ather dem wasserigen Destillat entzogen wurde. Es wog 0°64 g. 
Aus dem nicht fliichtigen Teil konnte durch Versetzen mit Natron- 
lauge und Ausschiitteln mit Chloroform 0°2 ¢ Echinopsin zuriick- 
gewonnen werden. Das fliichtige Ol wurde durch Abpressen, 
Schmelzen, Erstarrenlassen und wieder Abpressen gereinigt und 
schmolz dann bei 26 bis 28°. | 

Die Analyse dieser Verbindung, die nach den qualitativen | 
Reaktionen chlorhaltig war, haben wir nicht durchgefihrt, da es | 
vor allem von Interesse war, mit der kleinen zur Verfiigung ) 
stehenden Menge die Stammsubstanz dieses K6érpers zu ermitteln. 
Zu diesem Behufe entfernten wir das Chlor durch katalytische 
Reduktion. 

0°45 wurden in Scm’ verdiinnter Essigsdéure gelést, mit 
etwas Palladium-Bariumsulfat und Natriumacetat versetzt und in 
einer gewOhnlichen Hydrierente mit .gereinigtem Wasserstoff bei 
16° und 745 mm behandelt. Es wurden 64cm’ Wasserstoff auf- 
genommen, w&ahrend der Ersatz von einem Cl-Atom durch Wasser- 
stoff 67 cm* verlangt. Das mit Lauge versetzte Reaktionsprodukt 
wurde mit Wasserdampf tibergetrieben und das Destillat mit Ather 
ausgezogen. Nach dem Vertreiben des Athers hinterblieb ein schwach 
gelbliches Ol, das deutlich nach Chinolin roch. Auf Grund des 
direkten Vergleiches der Pikrate und Quecksilberchloriddoppelsalze 
konnte es als Chinolin angesprochen werden. 

Das Pikrat des Reduktionsproduktes schmolz bei 202°, das 
bereits bekannte Pikrat des synthetischen Chinolins schmolz gleich- 
falls bei 202° und dieselben Schmelzpunkte zeigte auch das Gemisch 
beider Verbindungen. 

Auch die Merkurichloriddoppelsalze vom synthetischen Chinolin, 
vom Reduktionsprodukt und vom Gemisch beider Stoffe schmolzen 
ubereinstimmend bei 203 bis 205°. 

Um Aufschlu8 zu erhalten tiber die Funktion des zehnten 
Kohlenstoffatoms im Echinopsin, haben wir eine Methylimidbestimmung 
an diesem Alkaloid vorgenommen. 


01785 ¢ gaben nach Herzig und Meyer 0°3017 ¢ AgJ. 


Gef.: 10°81 %/, 
Ber. fiir CgH;ON—CH,: 9°44 9/, CH, am Stickstoff. 
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474 E. Spith und A. Kolbe, 


auch die Ubereinstinmung keine vollkommene ist, 


ist nicht zu zweifeln, daB. im Echinopsin am Stickstoff eine Methy. ' 
gruppe sitzt. Daher war zu erwarten, dafS das vorher beschrieben:|7 
Reduktionsprodukt des Echinopsins 1-Methyl-1, 2, 3, 4- shethaby dro a 
chinolin ‘sein muBte. q 

Diese bekannte Verbindung erhielten wir aus reinem Chinolin. q 


chlormethylat durch Reduktion mit Zinn und Salzsdure. Das Pikrat 
dieser Base schmolz bei 122°. Da auch das Pikrat der Base, dic 


sein, 1-Methyl-1, 2,3, 4-Tetrahydrochinolin vorliegt. 


_. Das durch Einwirkung der Phosphorhalogenide auf Echinopsin|7 
erhaltene, bei 26 bis 28° schmelzende Produkt muf8te demnach| 
ein Chlorchinolin sein. Da a- und 7-Chlorchinolin bei naheliegenden)7 
Temperaturen fllissig werden, haben wir unser Reaktionsproduki 
mit diesen beiden K6rpern verglichen. Das 2-Chlorchinolin gab imf 
Gemisch eine starke Depression, wahrend das 4-Chlorchinolin ebensi 
wie das Gemenge beider Stoffe bei 26 bis 28° schmolz. ' 


Somit war klar, da8 im Echinopsin 1-Methyl-4-Chinolon vor- 
liegen Wir stellten diese Verbindung durch Methylicren fl 
von 4-Oxychinolin, das leicht nach mehreren Methoden 


zuganglich ist, dar. 


2°Sg 4-Oxychinolin wurde mit einer in einem EinschluBrohr} 
befindlichen Lisung von 0°4¢ Natrium in 8cm’ reinem 
alkohol erwirmt, bis Lésung eingetreten war, 6 cm’ 
hinzugegeben und eingeschmolzen 20 Stunden auf 100° erhitzt.) 
Das Reaktionsprodukt wurde vom Methylalkohol und Jodmethy!) 
befreit, in Wasser eingetragen, stark alkalisch gemacht und mit! 
Chloroform erschépfend ausgezogen. Beim Abdestillieren des Chioro- 
forms hinterblieben 1°6¢ einer schwach gefarbten Krystallmasse,) 
die nach dem Destillieren im Vakuum, Umlésen aus Benzol und/ 
Trocknen bei 152° schmolz und alle Eigenschaften des} 
natiirlichen Echinopsins zeigte. Das Gemisch beider Verbindungeny 
schmolz bei 152°. H. Meyer gibt den Schmelzpunkt des 1-Methy!- 
4-Chinolons, das er durch Erhitzen von 4-Methoxychinolin darstellte, 
zu 143° an. Zur weiteren Charakterisierung stellten wir einige 


Derivate des Echinopsins und des 1-Methyl-4-Chinolons dar unty 


fanden in allen Fallen Identitat. 


Die Chlorhydrate beider Verbindungen bekamen wir durci 4 


Eindampfen mit konzentrierter Salzsiure, Trocknen bei 100° un¢f 
Umlésen aus einem Gemisch von Methylalkohol und Aceton als] 


eine bei 185 bis 186° schmelzende Verbindung. Auch das Gemisci 
beider Salze zeigte denselben Schmelzpunkt. Die ‘Analyse stimm'§ 


auf die erwartete 


chi 
durch Reduktion von Echinopsin erhalten worden war und 
Gemisch beider Verbindungen bei 122° schmolz, kann man sicher|7 
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Uber das Echinopsin. 4 


¢ der bei 100° getrockneten Substanz gaben 0°0644 ¢ AgCl. 


Gef.: Cl 17°81 %p. 
Ber. fiir CygHgON. HCl: 18°13 9), Cl. 


Die Platinsalze beider Verbindungen schmolzen bei 211 bis 
912° unter Zersetzung in Ubereinstimmung mit den Angaben von 
H. Mever. 

Die Pikrate beider Basen sind in Alkohol schwer léslich und 
schmolzen wie das Gemisch im evakuierten Ré6hrchen bei 223 bis 224°. 


0:0999 ¢ Substanz gaben 0°1826 ¢ CO, und 0°0301 ¢ H,O. 


C 49°86, H 3°37 Op. 
Ber. fiir Cy gHy2OgNy: C 49°47 0/5 H 3°12 
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Uber die Anhaloniumalkaloide 
V. Die Synthese des Anhalonidins und des Pellotins 


Von 
Ernst Spath 
Aus dem I. Chemischen |aboratorium der Universitat in Wien 


(Vorgelegt in der Sitzung am 6. Juli 1922) 


Allgemeines. 


In einer vor kurzem erschienenen Abhandlung! konnte ich 
nachweisen, da®B das in der Kaktee Echinocactus Lewinit Schu- 
mann enthaltene Anhalonidin und das in Anhalonium Williamst 
vorkommende Pellotin dasselbe Ringsystem I besitzen, 


OH CH, OH 


wahrend das in der erstgenannten Pflanze aufferdem befindliche 
Anhalamin sich von einer anderen aber ahnlich gebauten Stamm- 
substanz II ableitet. Die Entscheidung zwischen den drei méglichen 
Formeln des Anhalamins, das sich als der O-Dimethylather der 
Verbindung II erwiesen hatte, wurde nach einer mit Herm 
H. Réder? durchgefiihrten Arbeit durch die Synthese des Anhal- 
amins erbracht. Nachdem durch diese Untersuchung die Schwierig- 
keiten, die beim Arbeiten mit den hier in Betracht kommenden 
partiell methylierten Polyoxyisochinolinen auftreten, in der Haupt- 
sache beseitigt waren, konnte ich an die Synthese des Anhaloni- 
dins und des Pellotins schreiten, um hierdurch die Stellung der in 
diesen Verbindungen enthaltenen zwei Methoxylgruppen zu_be- 


1 Monatshefte fiir Chemie, 42, 97 (1921). 
2 Ernst Spiith und H. Rider, Monatshefte fiir Chemie, 43, 93 (1922). 
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stimmen und damit die vollige Aufklarung dieser Alkaloide herbi. 


zufiuhren. 

Zunachst wurde ermittelt das Pellotin und Anhalonidin bejy 
Methylieren unter Bedingungen, bei welchen die phenolisch 
Hydroxylgruppe unangegriffen bleibt, in ein und dasselbe quaterniire 
Jodid tbergefiihrt werden. Damit war erwiesen, beide Alkaloide 
nicht nur dasselbe Ringsystem besitzen, sondern da in ihnen auch 
die beiden Methoxylgruppen an ein und derselben Stelle anzu. 
nehmen sind. Demnach war das Pellotin als N-Methylanhalonidiy 
aufzufassen. 

Da gema8 der vorgenommenen Synthese das Anhalamin als 
7,8-Dimethylither der Verbindung II sich erwiesen hatte, wa 
auch fiir das Anhalonidin und das Pellotin eine gleiche Verteilung 
der O-Methylgruppen zu erwarten. Denn es war sehr wahrschein- 
lich, daf§ als Material zur Bildung des Anhalamins in der Pflanze 


das Amin III 


CH 
Be | 
NH, 
OcH, OcH, 
Ill IV. 


anzunehmen war, ein Stoff, der bisher vielleicht wegen seiner 
geringen Bestandigkeit und seiner ungiinstigen Léslichkeitsverhalt- 
nisse aus den genannten Kakteen nicht isoliert worden ist, der 
aber jedenfalls als Grundlage fiir die pflanzenchemische Synthese 
des Anhalonidins und des Pellotins in Betracht gezogen werden 
darf. Die im folgenden beschriebene kiinstliche Darstellung dieser 
Alkaloide stiitzte sich auf diese Uberlegungen und bestitigte die 


gemachten Annahmen. 


Als Ausgangsmaterial zur Darstellung des Anhalonidins ver- 
wendete ich den 3-Benzyl, 4, 5-Dimethylather des a-[3, 4, 5-Trioxy- 
phenyl], 8-aminoathans (1V), dessen Gewinnung in einer friiheren 
Arbeit! beschrieben worden ist. Die Base wurde zunachst durch 
Behandeln mit kalter, konzentrierter Salzsdure an der Benzylgruppe 
gespalten und das hierbei erhaltene Oxyamin durch Erwarmen mit 
Essigséureanhydrid in das O-Acetyl, N-acetylprodukt umgewandelt. 
Dieser Kérper gab beim Kochen mit Phosphorpentoxyd in Toluol- 
lésung unter RingschluB eine Base, in welcher entweder 1-Methy’, 
5-acetoxy, 7,8-Dimethoxy, 3,4-Dihydroisochinolin oder 1-Methy|, 
6, 7-Dimethoxy, 8-acetoxy, 3, 4-Dihydroisochinolin vorliegen mubite, 


~je nachdem der Ringschlu8 in para-Stellung zur Acetoxygruppé 
oder in ortho-Stellung zu derselben verlaufen war. Durch Reduktion 


- 1 Monatshefte fiir Chemie, 43, 93 (1922). 


jiese! 
Bindu 
Abspé 
B Eigen 


die 
stimm™ 


Byon ¢ 


( 


die V 
der 
a-[3, 4 
Zwisc 
VII is 
d 
Anhal 
sprecl 
Grunc¢ 
Aceto 
| 


die ri 


eine ¢ 
liegen 
Fall v 
der Si 
erreic 


Zusan 
lung 
gelans 
Amin, 
Dihye 
3, 4-D 
des 
wobe 
dem 


| 
| 
; 
| | 
| | 


einer 
rhalt- 
der 
these 
>rden 
leser 
2 die 


ver- 
OXY- 
eren 
urch 
mit 
elt. 
[uol- 
thy), 
1Bte, 
Ippe 
‘tion 


> 
“ae 


Uber die Anhaloniumalkaloide. 479 


dieser Verbindung mit Zinn und Salzsiure wurde die Doppel- 
Byindung zwischen 1 und 2 abgesattigt und unter gleichzeitiger 


B \pspaltung der O-Acetylgruppe eine Base erhalten, die nach ihren 
B Eigenschaften mit dem natiirlichen Anhalonidin identisch war. Auch 
Abkémmlinge beider Verbindungen zeigten vdllige Uberein- 


stimmung. 
Durch diese Synthese des Anhalonidins ist festgestellt, da 


Son den fiir dieses Alkaloid noch méglichen Formeln V, VI und VU, 


P | VI 
OCH; CH; OCH, CH, 
VIL. 
CH,0—- \ 
OH CH, 


die Verbindung V auszuschalten ist, da zur Bildung dieser Base 
der nicht in Verwendung genommene 3,5-Dimethylather des 
a-(3, 4, 5-Trioxyphenyl], B-aminoathans notwendig gewesen ware. 
Zwischen den fiir das Anhalonidin nun geltenden Formeln VI und 
VII ist eine teilweise Entscheidung durch den Umstand gegeben, 
dai dieses Alkaloid jedenfalls ahnlich gebaut sein diirfte wie das 
Anhalamin, in welchem die Verteilung der Methoxylgruppen ent- 
sprechend VI ziemlich sichergestellt erscheint, und auch aus dem 
Grunde, daB der Ringschlu8 zum Isochinolin in para-Stellung zu einer 
Acetoxygruppe leichter vor sich gehen dtirfte als in para-Stellung 
z\1 einer Methoxylgruppe. Aus diesen Griinden halte ich VI fir 
die richtige Konstitution des Anhalonidins, obwohl ich zugebe, da8 
eine endgiiltige Entscheidung zwischen VI und VII bei dem _ vor- 
liegenden Versuchsmaterial nicht mdglich ist. Es liegt hier der 
Fall vor, da®B trotz der tibersichtlichen Synthese einer Verbindung 
der sichere Einblick in die letzten Feinheiten der Struktur nicht 
erreicht werden konnte. 

Mit der Synthese des Anhalonidins war infolge der engen 
Zusammengehorigkeit dieser Base zum Pellotin auch die Darstel- 
lung der letzteren Verbindung méglich. Die Synthese des Pellotins 
gelang durch Addition von, Jodmethyl an das vorher genannte 
Amin, das entweder als 1-Methyl, 6-acetoxy, 7, 8-Dimethoxy, 3, 4- 
Dihydroisochinolin: oder als 1-Methyl, 6, 7-Dimethoxy, 8-acetoxy, 
3, 4-Dihydroisochinolin angesprochen werden mufte, und Reduktion 
des dann gewonnenen Chlormethylates mit Zinn und Salzsaure, 
Wobei gleichzeitig die O-Acetylgruppe abgespalten wurde. Das aus 
dem Reaktionsgemisch isolierte Amin war nach dem Schmelz- und 
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Mischschmelzpunkt. und dem Vergleich der Jodmethylate uni 
Pikrate mit dem natiirlichen Pellotin identisch. Da das Pellotin 
als N-Methylanhalonidin aufzufassen ist, gelten fiir die Konstitutioy 
diesér Verbindung dieselben Uberlegungen, welche beim Anhalonidin 
angestellt worden sind. Demnach ist sicher, da®B dem Pellotin cin. f 


der Formeln 


CH | N--CH, . CH 
3 S 3 3 
OCH, CH, on CH, 


zukommt und es ist wahrscheinlich, da®8 VIII die richtige ist. Ich 
werde versuchen, durch den Abbau des Pellotins diese Frage 
zu lésen, 


Es ist von Interesse, daB Anhalonidin und Pellotin trotz eines | 


asymmetrischen Kohlenstoffatomes optisch inaktiv sind. Da das 
Amin III mit Aldehyden au8erordentlich leicht reagiert, kénnte man 
vermuten, da8 in diesem Fall die Bildung der genannten Alkaloide 
ohne Enzymwirkung erfolgt ist. Es wire aber auch méglich, 
da die Substituenten am asymmetrischen Kohlenstoffatom infolge 
der wahrscheinlich parastiindigen phenolischen Hydroxylgruppe so 
beweglich geworden sind, daS Razemisierung der optisch aktiven 
Verbindungen eingetreten ist. Das Studium der frischen Pflanze 
diirfte einiges zur Klarung dieser Anschauungen beitragen. 


Experimentelles. 
Vergleich von Anhalonidin und Pellotin. 


Vorerst wurde festgestellt, da8 N-Methylanhalonidinjodmethyla! 
identisch ist mit Pellotinjodmethylat. 


Zur Darstellung der ersteren Verbindung wurden 0°14 ¢ 
Anhalonidinchlorhydrat, das seinerzeit Herr Geheimrat Heffter 
dargestellt hatte, 0°3 g Kaliumbicarbonat, 3 cm* Wasser und 
0-5 cm’ Jodmethy! in einer kleinen Schiittelflasche 2*/, Stunden 
auf der Maschine geschiittelt. Nach dem Hinzufiigen von festem 
Jodnatrium schied sich ein krystallinischer Niederschlag aus, der 
nach langerem Stehen abgesaugt wurde. Die Substanz schmolz 
nach dem Umlésen aus wenig Wasser bei 198 bis 199°. Die 
Jodbestimmung weist auf das erwartete Jodmethylat, das iibrigens 
bereits Heffter auf anderem weniger geeignetem Wege als einen 


K6rper von gleichem Schmelzpunkt erhalten hatte. 


0°0671 g gaben 0°0414 ¢ AgJ. 
Gef,; 33°359/, J 
ber. fiir Haq Oz NJ 33°48), J. 
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2 una Das Pellotinjodmethylat entsteht leicht, wenn man Pellotin in 


sdurefreiem Essigester lést und tiberschiissiges Jodmethy! 
Hitution tam inzufigt. Es tritt sogleich Triibung ein und nach kurzer Zeit ist 
Umsetzung beendet. Das Pellotinjodmethylat schmilzt bei 199° 
hat die verlangte Zusammensetzung. 


0°0939 g der bei 100° getrockneten Substanz gaben 0°0577 v AgJ. 
: Gef.: 33°21%, J; 
IX. ber. fiir 33°48%, J. 


1., i Das Gemisch von N-Methylanhalonidinjodmethylat und Pel- 
otinjodmethylat schmolz so wie die reinen Verbindungen fiir sich 
ei 198 bis 199°, wodurch erwiesen erscheint, da6 die vorliegen- 
den Substanzen identisch sind. 


t. Ich 
Frage Synthese des Anhalonidins. 
3g a-[3, 4-Dimethoxy, 5-Benzyloxypheny!], g-aminodthan ! 
dasygurden mit 24 cm* konzentrierter Salzsdure 1'/, Stunden bei 
2 man pecimmertemperatur stehen gelassen, wobei die Benzylgruppe als 
aloide Benzylchlorid abgespaltet wurde. Das Reaktionsgemisch wurde 
glich win 80 cm’ Wasser eingetragen und dann mehrmals mit Ather aus- 
ifolge geschiittelt. Das klare, wisserige Filtrat wurde in einer Schale 
se so MgUoer Schwefelsaure und Atzkali im Vakuum eingedunstet. Es blieb 
tiven das Chlorhydrat des a-[{3,4-Dimethoxy, 5-oxyphenyl], 
lanze als farblose, amorphe, in Wasser leicht lésliche 
Masse zuriick. 
Zur Charakterisierung des erhaltenen Oxyamins wurde das 
Platinsalz durch Fallen der konzentrierten Loésung des _ Chlor- 
hydrates durch. Platinchlorid als ein heligelber Niederschlag ge- 
wonnen. Nach dem Trocknen im Vakuum bei 100° zeigte er den 
verlangten Platingehalt. 
hylat 0-0366 gaben beim Vergliihen 0-0088 Pt. 
14¢ Gef.: 24°05, Pt.; 
ffter ber. fiir Hy PtCly: 24°299%, Pt. 
und Das rohe Chlorhydrat des Oxyamins wurde mit 1°39 g wasser- 


nden Mitciem, fein gepulvertem Natriumacetat und 15 cm’ frisch destillier- 
stem Me™ Essigsaureanhydrid 3 Stunden auf 100° erhitzt. Dann wurde 
Wasser eingetragen, mit kalter Sodalésung das Utberschissige 
nolz "ssigsdureanhydrid zerstért und schlieBlich das Gemisch mit Ather 
Die (@usgeschiittelt. Nach dem Vertreiben des Athers blieb das a-[3, 4- 
yens Uimethoxy, 5-acetoxyphenyl], $-acetylaminoathan als farblose, 
inen #e2Morphe Masse in einer Ausbeute von 3-3 g zuriick. Da die Ver- 
cindung nicht krystallisiert erhalten werden kKonnte, wurde vom 
Rohprodukt eine Methoxylbestimmung vorgenommen. 
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0'1052 ¢ gaben nach Zeisel AgJ. 


Gef.: OCH, 21° 
ber. fiir Hy3 O3 (OCH3)2N 22° 06°/, OCH,, 


Zur Durchfiihrung des.Ringschlusses wurden 3 g des Azety). 
produktes in 45 cm’ wasserfreiem Toluol bis zum gelinden Siedey 
erwarmt und im Laufe von 20 Minuten 7°5 g Phosphorpentoxy( 
unter weiterem Kochen eingetragen. Nach Beendigung der Un. 
setzung wurde die Toluollésung abgegossen und der feste Riick- 
stand unter guter Kihlung in Wasser gelést. Durch Ausschiittel 
der sauren Lésung mit Ather wurde unverdndertes Ausgangmateria), 
wovon auch etwas in der abgegossenen Toluollésung sich befang, 
in einer Menge von 1°3 g zuriickgewonnen. Die sauere, wasscrige 
Lésung wurde nun mit Soda alkalisch gemacht und mit Ather aus- 
gezogen. Nach dem Abdestillieren des Athers hinterblieben 1-2, 
einer Oligen, allmahlig krystallinisch erstandenen Masse, aus de: 
durch Auskochen mit Benzin vom Siedepunkt 60 bis 70° uni 
Einengen Krystalle vom Schmelzpunkt 100 bis 105° erhalten 
wurden. Durch mehrmaliges Umlésen aus Benzin stieg der Schmelz- 
punkt auf 105 bis 107° nach kurz, vorangehenden Sintern. Dic 
erhaltene Verbindung ist ein gelblicher, krystallisierter [<6rpe. 
welcher. von verdiinnter Kalilauge nicht gelést wird, was darauw 
hinweist, daB8 die phenolische Hydroxylgruppe noch acetyliert sein 
mu. Die Methoxylbestimmung zeigt, daB bei den vorgenom- 
menen Umsetzungen beiden Methoxylgruppen unversehrt 
blieben sind. 


0°0230 Substanz gaben nach Zeisei 0°0401 ¢ 
Gef.: OCH; 23°039/,; 
ber. fiir O,N = Hy Oo (OCH3).N 23°589/, 


0°15 ¢ dieser Base wurde mit einem Gemisch von 10 ci 
konzentrierter Salzsdure und 5 cm’ Wasser Stunden auf 
bis 80° erwérmt und reine Zinnfolie so lange eingetragen, als noc! 
Auflésung eintrat. Das mit Wasser verdiinnte Reaktionsgemisc’ 
wurde mit Schwefelwasserstoff entzinnt und das klare Filtrat im 
Vakuum bei 60 bis 65° zur Trockene eingedampft. Der mit wenig 
Wasser aufgenommene Riickstand wurde mit Soda versetzt und in 
Vakuum Uber Schwefelséure eingedampft. Der Riickstand wurde 
nun mit sdurefreiem Essigester warm ausgezogen. Beim Abdunsten 
desselben hinterblieben 0°09 g einer anfangs amorphen, beim Ver- 
reiben mit etwas Essigester krystallinisch werdenden Masse, dic 
durch Umlésen aus wenig Essigester oder Sublimation bei 150° 
im Vakuum leicht rein vom Schmelzpunkte 160 bis 161° erhalten 


werden konnte. Aus natiirlichen Anhalonidinchlorhydrat (Heffte' 
‘Stellte ich nun die freie Base dar, die nach dem Umlésen au> 


Essigester bei 160° schmolz. Heffter gibt denselben Schmelzpunk 
an. Der Mischschmelzpunkt beider Substanzen liegt bei 160 bis 161’. 
so da die Identitét schon daraus ziemlich wahrscheinlich war. 
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: Sie wurde noch erhdartet durch die Darstellung der N-meta- 
BP produkt und der Pikrate beider Basen und Vergleich 


Die Darstellung des N-meta-Nitrobenzoylanhalonidins habe 
ich bereits frither beschrieben.t Sowohl synthetisches als auch 
natiirliches Anhalonidin lieferte nach diesen Angaben das bei 207 
bis 202° schmelzende N-meta-Nitrobenzoylprodukt, deren Gemisch 
derselben Temperatur schmolz. 

Das Anhalonidinpikrat erhalt man als eine gelbe, bei 201 bis 
12908° sechmelzende Krystallmasse, die in Wasser ziemlich léslich 
ist. Die aus natiirlichem und synthetischem Anhalonidin erhaltenen 
Pikrate sind nach Schmelz- und Mischschmelzpunkt untereinander 
identisch. 


0°0249 g gaben nach Zeisel 0°0263 AgJ. 


Gef.: OCH, 13°959) ; 
ber. fiir Hap Ny: Cy Hy, Og 13° 730, OCHs. 


Synthese des Pellotins. 


Zur Gewinnung von synthetischem Pellotin wurde zundchst 
Jodmethyl an die Base, welche entweder als 1-Methyl, 6-acetoxy, 
| 7,8-Dimethoxy, 3, 4-Dihydroisochinolin oder als 1-Methyl, 8-acetoxy, 
6, 7-Dimethoxy, 3, 4-Dihydroisochinolin angesprochen worden war, 
angelagert. 


0°2.g des genannten Amins wurden in absolutem Athylither 
geldst und ‘nach dem Hinzufiigen eines Uberschusses von Jod- 
methyl zwei ‘Tage stehen gelassen. Das hierbei abgeschiedene 
gelbliche, krystallinische Produkt wurde zur Reinigung in wenig 
kalten Wasser gelést, von geringen Mengen harziger Stoffe ab- 
filtriert und dann im Vakuum Utber Schwefelsdure eingedunstet. Wie 
die Jodbestimmung Zeigt, liegt das erwartete Jodmethylat vor. 


0°0523 ¢ gaben 0°0301 AgJ. 
Gef.: J 31°11); 
ber. fiir Cy;Ha,O4NJ: 31°330/9 J. 


0°15 g des Jodmethylates wurden in wasseriger Lésung mit 
frisch gefa!lltem Silberchlorid geschiittelt, bis das Jod als Jodsilber 
abgeschieden war. Das klare Filtrat wurde im Vakuum _ 
Schwefelsdure eingedampft. Der erhaltene Riickstand wurde in 
einem Gemisch von 10 cm’ konzentrierter Salzsdure und 5 cm* 
Wasser gelést und mit reiner Zinnfolie auf 70 bis 80° erwarmt. 
Das mit Wasser versetzte und entzinnte Reaktionsgemisch gab 
beim Eindampfen im Vakuum bei 60 bis 70° einen krystallinischen 
Riickstand. Die wéasserige Lésung desselben lieferte nach dem 


1 Monatshefte fiir Chemie, 42, ‘110 (1921). 
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Versetzen mit Soda, Ausschiitteln mit reinem Ather und Abdesij. ; 
lieren der vereinigten dtherischen Ausziige einen krystallinische§ 
Riickstand, der bereits ziemlich reines Pellotin vorstellte. 


schmolz die Verbindung bei 100 bis 105°, nach dem Umlise 
aus wenig heiSem Benzin bei 111 bis 112°. Das aus natiirlichen 


Pellotinchlorhydrat, welches von Herrn Geheimrat Heffter stammte, & 


hergestellte Pellotin schmolz gleichfalls entsprechend den Angaben 
Heffters bei 111 bis 112° und gab nach dem Vermischen mit 
dem synthetischen Produkt keine Depression. 

Das Pellotinjodmethylat aus natiirlichem Pellotin schmilzt, wie 
schon Heffter angibt und ich bestatigen konnte, bei 199°. Auch 
das synthetische Pellotin gab ein bei 199° schmelzendes Jod- 
methylat, welches nach dem Vermischen mit dem aus dem natitr. 
lichen Pellotin dargestellten Jodmethylat bei derselben Temperatu 
schmolz. 


SchlieBlich wurde noch aus dem natiirlichen Pellotin das§ 
Pikrat dargestellt. Es bildete gelbe, bei 167. bis 169° schmelzende fy 


Kxrystalle, welche die erwartete Zusammensetzung besafen. 


I. 0°10389 ¢ gaben nach Zeisel 0°1057 g AgJ. 


4°76), H. 


Das aus ‘dem synthetischen Pellotin gewonnene Pikrat-schmolz 
bei 166 bis 168° und im Gemenge mit dem aus dem nattirlichen 
Pellotin erhaltenen pikrinsauerem Salz bei 167 bis 169°, so dab 
die Identitat des synthetisch -erhaltenen Pellotins mit dem _ natiir- 


lichen Alkaloid sichergestellt erscheint. 


Bmit cl 


erhalt 


Edie Fe 


gegeb 
von RB 
ziehur 


sonst: 


anderé¢ 


Oxyde 
das 
Umkri 
diinne 
vielfac 


Analy: 


| 


BZerieg 


Schein 


Cher 


4 
| ! 
| 
| 
fiir Cy7Hyg Og (OCH3)g Ny 13°31%) OCH3, 48°91%, C, 
| 
| 
| 
| 


C, 


imolz 
» dag 


Carbamid- und Guanidinderivate der 


% 


Formel einer Carbamidsulfonessigsaure 


iXonstitution noch weiter bewiesen wurde. Die freie Saure oder 


sZerlegung mit der berechneten Menge Schwefelsdéure dargestellt, 


Sulfonfettsauren 


Von 


Rudolf Andreasch 


(Vorgelegt in der Sitzung am 13. Juli 1922) 


Vor 42 Jahren habe ich durch Oxydation des Thiohydantoins 
mit chlorsaurem Kalium und Salzséure das Kalisalz einer Sdure* 
erhalten, der ich auf Grund der Zerlegung durch salpetrige Sdure 


H,N.CO.NH.CO.CH,.SO,H 


gegeben habe. Spiater gelang es mir, das Kalisalz durch Einwirkung 
von Barythydrat in Harnstoff und sulfonessigsaures Kalium, be- 
zichungsweise Barium zu _ spalten,* wodurch die angenommene 


andere Salze aus dem Kalisalze darzustellen, gelang damals nicht. 


Ich habe nun diese Versuche wieder aufgenommen und durch 
Oxydation des Thiohydantoins mit chlorsaurem Baryt und Salzsaure 
das Barytsalz der Sdaure dargestellt. Dasselbe bildet nach dem 
Umkrystallisieren aus heiSem Wasser ein sandiges Pulver oder 
diinne Krusten, die unter dem Mikroskop vier- oder sechsseitige, 
Vielfach abgestufte Platten erkennen lassen. 


Analyse; 0°1688 ¢ gaben 0°0786 g BaSQ,. 
Gef. 27°400/, Ba; ber. 27°490'. 


Die freie Carbamidsulfonessigsdure, aus dem Barytsalz durch 


scheint leicht zersetzlich zu sein, mindestens gelang es nicht, aus 


1 Monatshefte fiir Chemie, 7, 446 (1880). 
- Daselbst, 4, 131 (1883). 
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der Lésung der freien Sdure durch Silbercarbonat das entsprechende 
Silbersalz zu erhalten; es wurden flache, lange Nadeln gewonnen, 
die aber stickstofffrei waren und sich bei der Analyse als sulfon. 
essigsaures Silber erwiesen. 


Analyse: 0:1993 gaben 0°15358 g AgCl. 


Gef. Ag; ber. fiir 58-029) 


Beim langsamen Verdampfen der wiasserigen auf 
schwach geheiztem Wasserbade wurde eine strahlig krystallinische 
Masse erhalten, die anscheinend nur ein Gemenge von Harnstofi 


und Sulfonessigsaure war. 


Kupfersalz. 


Das durch Umsetzung des Barytsalzes mit der berechneten 
Menge von Kupfersulfat erhaltene Kupfersalz bildete himmelblaue, 
in Wasser leicht, in Alkohol unpsliche, aus Nadeln bestehende 
Krusten. 


Analyse: 0°2002 ¢ gaben 0°0376 ¢ CuO. 
Gef. 15°009/, Cu; ber. 14°939/,. 


Ammoniumsalz. 


-Dasselbe wurde nach der unten beschriebenen synthetischen 
Methode erhalten. E- bildete rhomboidale Blattchen, die dem Kali- 
salze tauschend dhnlich sehen. Sie sind in kaltem, noch leichter 
in heiSem Wasser ldéslich. 


Analyse: 0°1599 ¢ gaben 30°4 cm? N bis 16° und 730 mm Druck. 
Gef. 21°700/) N; ber. 21°609,. 


‘Wie ein Blick auf die Formel der Carbamidsulfonessigsaure 
lehrt, mute sich der Kérper auch aus Chloracetylharnstoff und 
Kaliumsulfit erhalten lassen: 


H,N.CO.NH.CO.CH,CI+KSO,K = 
KCI4+H,N.CO.NH.CO.CH,.SO,k, 


insbesondere nachdem G. Frerichs! gezeigt hatte, da® das Chlor 
im Chloracetylharnstoff sehr leicht des Austausches (z. B. gegen 
Rhodan usw.) fahig ist. Dies ist nun in der Tat der Fall. 

Wird Chloracetylharnstoff mit einem kleinen Uberschuf8 von 
neutralem Kaliumsulfit in wasseriger Lésung einige Zeit am Wasser- 
bade erwarmt und die Lésung dann eingeengt, so krystallisieren 
nach dem Erkalten diinne Krystallschuppen aus, die nach dem 
Umkrystallisieren aus heiSem Wasser die charakteristischen Krystalle 
des carbamidsulfonessigsauren Kaliums darbieten. 

Analyse: 0°167 ¢ gaben 0°0692 ¢ K,SO,; 0°2436 ¢ gaben 0°0955 ¢ K,SO,. 

Gef. 17°75, 17°60), K; ber. 17°759, K. 


1 Archiv fiir Pharmacie, 237, 288 (1899). 
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Diese Art der Darstellung ist der aus Thiohydantoin bei 
weitem vorzuziehen, da die Ausbeute dabei eine fast theoretische 
ist. Wird statt des Kaliumsulfits das Ammoniumsulfit genommen, 
so erhalt man das oben beschriebene Ammoniumsalz in ebenso 
guter Ausbeute. 

Man kann bei dieser Synthese auch die Darstellung des 
Chloracetylchlorids umgehen, wenn man den gut getrockneten 
Harnstoff (10 g) mit frisch destillierter Chloressigsdure (16 g) und 
Phosphoroxychlorid (15 g) am RiickfluBkihler auf dem Wasserbade 
erwarmt. Nach zwei bis dreistiindigem Erhitzen hat die Salzsaure- 
entwicklung aufgehért; man versetzt nach dem Erkalten vorsichtig 
mit Wasser, w&dscht den abgeschiedenen Krystallbrei aus und 
krystallisiert den Chloracetylharnstoff aus Alkohol um; Ausbeute 
etwa 70°/) der Theorie. 


Methylcarbamidsulfonessigsaure. 


Das Kalisalz der Saéure wird leicht durch Kochen von Chlor- 
acetylmethylharnstoff! mit der entsprechenden Menge Kaliumsulfit 
in wasseriger L6sung erhalten; zweckmafig setzt man zur ErhOhung 
der Léslichkeit des Harnstoffes etwas Alkohol zu. Beim Einengen 
erhalt man prachtige, Uber 1 cm lange, feine Nadeln des Kalium- 
salzes, welches in Wasser viel leichter ldslich ist, als das Salz 
der Carbamidsulfonessigsaure. In heiSem Wasser bildet es leicht 
libersattigte Loésungen, die beim Umrihren plotzlich erstarren. Wie 
sich zeigte, enthalt das Salz unter diesen Umstanden 1 Mol Wasser, 
das beim Erhitzen auf 120 bis 125° unter Triibwerden der Kry- 


stalle entweicht. 


Analyse: 0°151 g der krystallwasserhiltigen Substanz gaben 0:°052 ¢g K,SO,; 
0°156 ¢ gaben 0°0537 g K,SO,; 0°1166 ¢ gaben bei 120° 0° 0082 H,O 
"und hinterlieSen beim Abrauchen mit H,SO, 0°0403 K,SO,. 


Gef. 15°45, 15°47, 15°51), K; 7°030/, ber. 15°500%; 7°140/. . 
01886 getrockneter Substanz gaben 0-1411 ¢ CO, und 0°0542 HO; 0°1422 ¢ 


gaben 0°1062 CO, und 0°0396 ¢ H,0; 0-184 gaben 20 cm N bei 16° 
und 736°5 mm Druck; 0°1318 g gaben 0-132 ¢ BaSO,. 


Gef. 20°40, 20360), C; 3°22, 3-120/, H; N; 13+750/, S; ber. 
C; 3°019% "H; 11°969', N; 13°69! S. 


Athylcarbamidsul fonessigsiure. 
Zur Darstellung des bisher noch unbekannten Chloracetylathyl- 


harnstoffes wurde getrockneter Athylharnstoff mit dem doppelten 
Gewichte Chloracetylchlorid und etwas Ather? am RiickfluSkiihler 


1 Archiv fiir Pharmacie, 237, 295 (1899). 
2 Archiv fiir Pharmacie, 24/, 173 (1903). 
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im Wasserbade erhitzt; nach etwa 3 Stunden hatte die Salzsiiure. 
entwicklung nachgelassen. Das Einwirkungsprodukt wurde 
Wasser versetzt, ausgewaschen, abgesaugt und der Riickstand ay; 
siedendem Wasser umkrystallisiert. Der Chloracetylathylharnstog 
krystallisiert in feinen Nadelchen vom Schmelzpunkte 138°, er jg, 
in kaltem Wasser fast unldslich, leicht léslich in siedendem Alkoho' 
und anderen organischen Lésungsmitteln, mit Ausnahme von Petrol. 
dither. Auch fiir diese Verbindung kann ich die stark hautreizenden 
Eigenschaften, die Frerichs bei anderen Chloracetylharnstoffey 
beobachtete, bestitigen. 


Ich nehme fiir diese Verbindung die symmetrische Konstitution 
an, wie sie auch von Frerichs fiir den Chloracetylmethyl- und 
phenylharnstoff vorausgesetzt wird: C,H;NH.CO.NH.CO.CH,.C, 


Analyse: 0°1652 g gaben 0°144 g AgCl; 0°1244.¢ gaben 0°165 g CO, und 
0:0624 ¢ H,0. 
Gef. 21°700') Cl, 36°379', C, 5°619), H; ber. 21°55) Cl, 36°479!, C, 
5*510!, H. 


Der Chloracetylathylharnstoff wurde in der Warme in alkoho- 
lisch-wasseriger Lésung mit Kaliumsulfit umgesetzt; da das ent- 
standene Kaliumsalz sehr leicht léslich und so kaum von dem 
gleichzeitig entstandenen Chlorkalium zu trennen war, wurde es 
durch Umsetzung mit der entsprechenden Menge von Bariumacetat, 
Eindampfen und Ausziehen des gebildeten Kaliumacetats mit Alkoho! 
in das Barytsalz umgewandelt. Nach dem Umkrystallisieren bildet 
dieses groBe glinzende Nadeln, deren Analyse zur Formel: 


NHC,H, 
CO +H,O 
NH.CO.CH,.SO,ba 


fiihrte. | 


Analyse: 0242 ¢ gaben bei 150° 0°0145 ¢ H,O; 0° 1389 ¢ gaben 0°055 ¢ BaSO,; 
 O175 gaben. nach Piria-Schiff verbrannt, 0°1387 BaSO,; 0: 166 
_ gaben 14°3 cm? N bei 14° und 720 mm Druck; 0°1905 ¢ gubea: 0°0751 ¢ 
BaSO,; 0°1589 gaben 0°1174 ¢ CO, und 0°0539 ¢ H,O. 


Gef. 23°30, 23°20, 23°299', Ba; 10: 88% S; 9°599/, Pag 20°159/, C und 
809/, H; ber 23° 410), Ba; -10°840! 49; 9° 470), N ; 20°290)), C und 
3-750.) H. 


Phenylcarbamidsulfonessigsaure. 
C,H;NH.CO.NH. CO.CHg. SO.H. 


Das Kaliumsalz wurde durch Umsetzung des bereits von 
¥rerichs (Il. c.) dargestellten Chloracetylphenylharnstoffes mit 
Kaliumsulfit erhalten; die Ausbeute war ziemlich gering. Das Salz 
ist in kaltem Wasser schwer, in hei®em leicht léslich und _ stellt 
feine weiBe Schiippchen dar. 
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 naly se: O°1811 ¢ gaben 0'0526 K,SO,; 0°1269 ¢ geben nach Piria-Schiff 


| hal zur Bindung der Salzsiure mit 1 Aquivalent Atzkali, in 


Bentsprechenden Menge einer wdasserigen Kaliumsulfitlbsung. Nach 


bildet der K6rper ein sandiges krystallinisches Pulver. Der K6rper 
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0-1011 BaSO,; 
Gef. 13°049', K, 10°949, S; ber. 13°20), K, 10-820), S. 


Guanidinsulfonessigsaure. 
«$03 
C:NH | 
\NH.CO.CH, 


Durch Einwirkung von Chloracetylchlorid auf salzsaures 
Guanidin im Rohr bei 105° erhielt Frerichs? das Chlorhydrat des 
Chloracetylguanidins. Die alkoholische Lésung dieses Kérpers wurde 


wenig Wasser gelést, versetzt und dann sofort mit der 1 Molekil 


kurzem Erwarmen am Wasserbade beginnen sich Krystalle ab- 
zuscheiden, die unter dem Mikroskope Wetzsteinformen erkennen 
lassen, die zu lockeren Drusen zusammengelagert sind. Aus heifem 
Wasser, in welchem sie recht schwer léslich sind, umkrystallisiert 


erwies sich als kalifrei; die Analyse zeigte, daB die erwartete 
Guanidosulfoessigsdéure in freiem Zustande vorlag. Da aber die 
wasserige Lésung der Substanz neutral reagiert, ist wohl eine 
Bindung zwischen einer Aminogruppe des Guanidins und der freien 
Sulfongruppe im Sinne der oben gebrauchten Formel anzunehmen, 
ihnlich wie man die Bindung im Taurin anzunehmen gezwungen 
ist. Leider fehlte es an Material, um eine Molekulargewichts- 
bestimmung vorzunehmen. Die Substanz beginnt sich beim Erhitzen 
um 230° zu braunen, ohne auch bei hdherer Temperatur zu 
schmelzen. 


Analyse: 0°158 gaben 0°113 CO, und 0°0552 H,O; 0° gaben 
24°8 cm? N bei 16° und 738 mm Druck; 0° 1685 ¢ gaben 0°2157 BaSO,; 


Gef, 19°500) C, H, 23-360), N, 17°58 S; ber. 19-88% C, 
3-890), H, 23-200, N, 17-700','S 


Die Einwirkung von C hloracetylchlorid auf Diphenylharnstoff 
verlauft weniger glatt: im offenen Kélbchen am RiickfluSkiihler ist 
die Umsetzung nur sehr unvollstandig; im Rohr wird bei 105° 
zwar Einwirkung erzielt, aber die Ausbeute an reinem Produkt ist 
nur gering. 

Durch mehrfaches Umbkrystallisieren aus Alkohol werden 
mikroskopische, vierseitige, spitzwinkelige Tafelchen erhalten, die in 
Wasser unléslich, in hei®ern Alkohol léslich sind. Leicht léslich in 
Aceton, weniger in siedendem Chloroform, sehr wenig in Ather, 


1 Archiy fiir Pharmacie, 24/, 173 (1903). 


a 
q 
- 
; 
tt 
> 
J 
Bok 
= 
Yes 
A vy 


490 R. Andreasch, 


gar nicht in Petrolaéther. Die Substanz schmilzt bei 180°, wobe; ; 


aber weit friiher Sinterung eintritt. 


Analyse: 0°14384g gaben 0°3271 ¢ CO, und 0°05955 g H,O; 0°221 ¢ gabe 
0°1072 ¢ AgCl; 


Gef. 62°209) C, 4°65%, H, 12°00, Cl; ber. 62°38%/) C, 4:540), 
12-289), Cl. 
Es ist also die Einwirkung in dem erwiinschten Sinne ver. 
laufen und ein 
Chloracetyldiphenylharnstoff: Cc, 


entstanden. Eine glatte Umsetzung mit Sulfiten wurde bisher nicht 
erzielt. 


Bei der Einwirkung von Chloracetylchlorid auf Dicyandiamidinsulfat und 
Umsetzung des zuerst erhaltenen chlorhiltigen Produktes, wohl einer Chloraccty|- 
verbindung des Dicyandiamidins, mit Ammoniumsulfit wurde nach dem _ Un. 
krystallisieren aus 80 prozentigem Alkohol ein krystallinisches Produkt mikroskopischer 
vierseitiger Niidelehen vom Schmelzpunkte 108° erhalten, iiber dessen Natur nicht 
vollige Klarheit geschaffen werden konnte. Dasselbe gab mit Platinchloridchlor. 
wasserstoffsiiure sofortige Abscheidung von Platinsalmiak, entwickelte mit Lauge 
Ammoniak und konnte demnach auf Grund der Analyse das Ammoniumsalz einer 


darstellen. 

Analyse: 0°1533 g gaben 0°0986 ¢ CO, und 0°0727 g H,O; .0°144 g gaben 
0°0933 g CO, und 0°C689 ¢ H,O; 0°1271 g gaben 28°8 cm? N bei 16° 
und 738 mm Druck; 0°172 g gaben 0°1451 g BaSOy. 

Gef. 17°54, 17°560/, C; 5°31, 5°409/, H; 25°64), N; 11°59), S;_ ber. 
17°31) C; 5°45 H: 25°270/, N; 11°569/, S. 


Aus diesen Zahlen wiirde sich die Formel eines Ammoniumsalzes mit 2 Mol 
Wasser: C,H,,0;N,;S4-2H,O ergeben. Der Krystallwassergehalt lie sich leider nicht 
bestimmen: bei 100° war der Verlust geringer als der Formel entspricht, wiahrend 
bei héherer Temperatur bereits teilweise Zersetzung eintrat. Ubrigens kénnte daran 
gedacht werden, blo8 eine salzartige Verbindung von Sulfonessigsaiure mit 
Dicyandiamidin’ und Ammoniak vorliegt, da die Verbindung mit Lauge und Kupfer- 
vitriol sofort die charaktcristische Kupferverbindung des Dicyandiamidins abscheidet. 
Nach den Erfahrungen mit dem Guapicin hatte sich statt des Ammoniumsalzes 
eigentlich die freie Saure erwarten lassen. 


Carbamidsulfonisovaleriansaure. 
CH(CHs)p. 


Da ein gebromtes Harnstoffderivat einer hdheren Fettsdure, 
namlich der Jsovalerianséure, heute unter dem Namen Bromural 
wegen seiner sedativen Eigenschaften pharmazeutische Verwendung 
findet und sonach Handelsprodukt ist, wurde auch dieses in den 
Kreis der Untersuchung gezogen. 

Wird dasselbe mit der 1 Molekil entsprechenden Menge 
Ammoniumsulfit in alkoholisch-wdsseriger Lésung einige Zeit unter 
RiickfluB gekocht, so scheiden sich beim Erkalten, eventuell nach 
dem Abdestillieren des Alkohols zundchst feine Nadelchen vom 
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Bicren Tafeln von rhomboidaiem Umrisse darstellten, oft zu lockeren 
Mprusen vereinigt. Das Aussehen war ganz das des carbamidsulfon- 


mer erwarteten Carbamidsulfonisovaleriansaure vorlag. Da das Brom- 


Biral das Brom in a-Stellung enthalt, ist hier die Sulfongruppe in 
Bierselben Stellung anzunehmen. 


Bbeschrieben, der Schmelzpunkt aber zu 191° angegeben. 
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‘chmelzpunkte 198° ab, die abfiltriert wurden. Nach Einengen der 
futterlauge wurden Krystalle erhalten, die nach dem Umkrystalli- 


.ssigsaurem Kaliums. Die Analyse zeigte, dafi das Ammoniumsalz 


Analyse: 0°1605 ¢ gaben 0°1766 ¢ CO, und 0°0906 ¢ H,O; 0°1193 ¢ gaben 
0°114 BaSO,. 

Gef. 30°009/, C, 6°329), H, 
13°299/, S. 


13°220/, S; ber. 29°86, C, 6°279/, H, 


Die Krystalle sind in kaltem Wasser recht leicht léslich, noch 
leichter in heiSem, unldslich in Alkohol. 


Die oben erwdahnten, zuerst ausgefallenen Krystalle vom 
Schmelzpunkte 198° erwiesen sich als frei von Halogen und 
Schwefel; die Analyse ergab Zahlen, die annadhernd auf einen Iso- 
valerylharnstoff stimmten. Ein solcher wird von Moldenhauer!? 


Analyse: 0°1612 ¢ gaben 0°2933 ¢ CO, und 0°1222 ¢ H,O; 0°1208¢ gaben 
21 cm? bei 17° und 737 mm Druck. 
Gef. 49°629/, C, 8°4809/, H, 19°55, N; 
19°449/, N, 


ber. 49°979j, C, H, 


Es ware denkbar, da®S das Sulfit auf einen Teil des Brom- 
urals reduzierend gewirkt habe und das Bromatom durch Wasser- 
stoff ersetzt wurde; es ist aber auch nicht ausgeschlossen, daf} das 
kiufliche Bromural von vornherein etwas nicht bromierten Isovaleryl- 
harnstoff enthalten habe; eine Brombestimmung, die dariiber Auf- 
schlu8 ergeben hatte, konnte aus duferen Griinden nicht ausgefuhrt 
werden. 


Es zeigt sich demnach, da8 auch andere Sulfonfettsauren mit 
Harnstoff Substitutionsderivate bilden kénnen; Versuche mit Adalin, 
dem Bromderivat des Diathylpropionylharnstoffes: 


H,N.CO.NH.CO.CH,.CH(C,H;), 


sind in Angriff genommen. 


1 Annal. d. Chemie und Pharmacie, 94, 101 (1854). 
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Gedruckt auf Kosten des Jerome und Margaret Stonborough-Fonds 


Zur Hydratisierungsgeschwindigkeit des 
Essigsdureanhydrids 


Von 


Anton Skrabal 


k. M. Akad. 
Aus dem Chemischen Institut der Universitat Graz 


(Vorgelegt in der Sitzung am 16. Juni 1922) 


Die Hydratisierungsgeschwindigkeit der Sdureanhydride? wurde 
ereits nach mannigfachen,; teils chemischen, teils physikalischen 
fethoden gemessen. 


In der Mehrzahl der Untersuchungen wurde der Reaktions- 
fortschritt aus der Zunahme der elektrolytischen Leitfahigkeit er- 
mittelt. Als Erster hat dies G. L. Voerman getan. A. Benrath hat 
iese und andere Reaktionen an den Dichteénderungen gemessen. 


A. und L. Lumiere und H. Barbier bestimmten auf analyti- 
schhem Wege das noch unveranderte Anhydrid durch Fallung mit 
Anilin' als’ Acetanilid und im Filtrat die gebildete Essigsaure durch 
Titration. M. G. Edwards und K. J. P. Orton haben an Stelle des 
Anilins das 2, 4-Dichloranilin benutzt und das gebildete Anilid nach 
einem jodometrischen’ Verfahren bestimmt, worauf K. J.P. Orton 


1 Menschutkin und Wassiljew, Journ. russ. phys. chem. Ges. 2/ (1889), 192. 
~ A. und L. Lumiére und H. Barbier, Bull. Soc. chim. [3] 33 (1905), 783, und 
3], 35 (1906), 625. — E. van de Stadt, Zeitschr. physik. Chemie, 47 (1902), 353. 
~G.L. Voerman, Rec. trav. 23 (1904), 265. -—- J. Béeseken, A. Schweitzer 
md G. F. van.der Want, Rec. trav. 37°(1912), 86. — P. E. Verkade, Rec. trav. 
55 (1915), 79 und 299; 36 (1916), 194; 37 (1917), 315. — A. Benrath, Zeitsehr. 
physik. Chemie, 67 (1909), 501. — A.C. D. Rivett und N. V: Sidgwick, Journ, 


Chem. Soc. Lond. 92 (1910), 732 und.1677. — S. Deakin und A. C. D, Rivett, 


Journ. Chem. Soc. Lond. /0/ (1912), 127. — B. H. Wilsdon und N. V. Sidgwick, 
Journ. Chem, Soc. Lond. 103 (1913), 1959 und 107 (1915), 679. — M.G. Edwards 
und K. J, P. Orton, Journ. Chem. Soc. Lond. 99 (1911),- 1181. — K. J.P. Orton 
und M. Jones, Journ. Chem. Soc. Lond. /0/ (1912), 1181, 
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und M. Jones mit Hilfe dieser Analysenmethode die Hydrolyse de 
Acetanhydrids gemessen haben. 

Im folgenden soll ein neues Verfahren beschrieben un, 
gepriift werden, das man als ein kinetisches bezeichnen kann, 
weil die zu messende Reaktion unbekannter Geschwindigkeit mj 
einer zweiten Reaktion bekannter Geschwindigkeit gekoppelt wird. 
wobei die beiden Reaktionen zueinander im Verhaltnis von Reaktiop 


Bringt man das Anhydeid in wisseriger Losung | 
Kaliumjodid und Kaliumjodat zusammen, so verlauft chri 
1 1 
A,O+ = AOH, (1) 
wo A ein Acyl, hier Acetyl, bedeutet, und als Folgereaktion ons' 
u 


AOH+ 3 KJ + KIO; BS; + HeO+AOK. (2) burch 
Die zweite Reaktion, die in der chemischen Statik und Dynamik fignd | 
einer so gut wie unbegrenzten Anwendbarkeit fahig ist, wurde von 

S. Dushman? zuerst kinetisch gemessen, ist also bekannter Ge- R214 
schwindigkeit und soll.als Dushman’sche Reaktion bezeichnei 

werden. 
Sie verlaiuft bei einigermaBen erheblichen Konzentrationen von us 
Jodid und Jodat mit gréBter Geschwindigkeit und wird erst Baur. 
dann mefibar langsam, wenn die Konzentration des Wasserstofi- 
ions im Zuge der Reaktion auf eine GréSenordnung gebracht worden 
ist, die nur wenig abseits von der »neutralen Reaktion« liegt 
Die Wasserstoffionkonzentration ist alsdann verschwindend 
klein gegentiber den Konzentrationen der tibrigen Reak- 
tionspartner, sie kann durch letztere mit Hilfe von Geschwindig- 
keitskonstanten oder Gleichgewichtskonstanten definiert werden, und 
der Bruttovorgang oder die Bruttovorgange k6nnen durch 
Reaktionsgleichungen stéchiometrisch beschrieben werden, die fre! 


von Wasserstoffion sind. 

In Anlehnung. an eine schon friiher einmal gebrauchte Be- Mimi ii 
zeichnungsweise sollen die Wasserstoffionkonzentration mit 2, dic 
Geschwindigkeitskonstante und die Umsatzvariable der ersten Reaktion 
mit K, beziehungsweise y, die entsprechenden Gréfen der zweiten 
Reaktion mit k, beziehungsweise x bezeichnet werden. Zur Verein- 
fachung der Rechenarbeit sollen Jodid und Jodat in A4quivalenten | 
Mengen genommen werden. SchlieBlich soll a die Anfangskonzentra- ) 


les f 
hoch 


_ tion des Anhydrids und b die des Jodids und Jodats sein. 


1 Journ. of phys. Chem. § (1904), 453. Vgl. hierzu auch die von mir 
ungefahr gleichzeitg in der Zeitschr. f. Elektrochemie erscheinende Arbeit tiber die | 


Landolt’sche Reaktion, 


em 2 


| 
: 
i 
| 
an | 
| 
j 
4 
4 


Hydratisierungsgeschwindigkeit des Essigsdéureanhy drids. 495 


Hyse des Dann gelten die Differentialgleichungen: 


und ay K(a—’, (3 
keit mit 
elt wird = k2*(b—x)’, (4) 
2aktion 


 z im allgemeinen eine Funktion ist, deren Wert aber, wenn 
ie Reaktion einmal im Gange ist, nur wenig variiert und von 
chritt zu Schritt als konstant angenommen werden kann. 


Gleichung (3) enthdlt das bereits bekannte Mefergebnis, wo- 
Bach die Hydratisierungsgeschwindigkeit in verdiinnter wédsseriger 
fésung der Anhydridkonzentration proportional ist. K kann entweder 
onstant oder eine Funktion von z sein, woriiber das Experiment 


ung mit 


n 
u entscheiden haben wird. 
. Gleichung (4) ist das Zeitgesetz der Dushman’schen Reaktion. 
(2) Yurch Zusatz eines geeigneten Wasserstoffionpuffers kann man die 
Reaktion hemmen, das gebildete Jod titrieren und aus /, x, Bb 
yynamik find dem bekannten Wert von k das z berechnen. 
rde von Gefragt ist nach dem K. Um dieses berechnen zu kénnen, 
ter Ge-BBraucht man das y. Letzteres steht aber in einer einfachen Beziehung 
eichnet Hu x und z, welche wir beide kennen. 

Das y, die gebildete Essigsaure, setzt sich namlich zusammen 
en V0n Bus dem gebildeten Acetation und der gebildeten undissoziierten 
rd erst Riure, also: 
erstofi- y =: [AO’]+[AOH]. 
worden 
« liegt. Aus der Kleinheit von z = [H’] folgt nun, daB die Menge x 
ndend@Mes freien Jods gleich ist der Menge des Acetations. Setzen wir 
Reak-Mfoch [AOH] = w, so ist 
vindig- Y = 

n, und 

durch Weil sich ferner erfahrungsgema8 das Gleichgewicht 

= AOH 

te Be- Mit iiberragender Geschwindigkeit einstellt, so mu6 gelten: 

z, die 

aktion [H*] [AO’] 8, 

weiten [AOH] 

hou enn 6 die Dissoziationskonstante der Essigsiiure ist. 

éntra- Setzen wir hieraus den Wert von # in vy = #+4 ein, so wird 

6+2 
(9) 
6 
ron mir 
ber die Wir vermégen also aus dem Umsatz x der Reaktion (2) und 


hem den Umsatz der Reaktion (1) zu berechnen. 


wes 
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Der Gang der Ermittlung von K ist somit der folgende 
Die Messung der Reaktion (2) liefert uns je eine Reihe zusammen. 
gehoriger Werte von ¢ und x. Aus diesen berechnen wir das je. 
weilige z aus dem Integral der Gleichung (4): 


aus dem z und dem x das y nach (5), und aus dem y und dem | 
das K nach der integrierten Gleichung (3): ° 


Die Stéchiometrie des Gesamtvorganges laBt sich durch 
folgende zwei Bruttogleichungen darstellen: 


+ A,O+ H,O = AOH,. (8) 


entsprechend dem Schema zweier Nebenwirkungen, deren Umsatz- 
variable # und x jedoch voneinander nicht unabhdngig, sondern 
durch die Beziehung 16 = zx verkniipft sind. Gemessen wird der 
Umsatz gefragt wird nach dem Gesamtumsatz y= der 
sich aus dem + nach (5) ergibt. 

Hinsichtlich der griSenordnungsmaéBigen Beziehung zwischen 
dem Gesamtumsatz y und dem meSbaren Umsatz # sind drei 
Falle ins Auge zu fassen: 

1. Das w ist gegeniiber x klein und kann vernachlissigt 
werden, womit y — # wird: Gleichung (9) allein geniigt fiir die Dar- 
stellung der Stéchiometrie des Vorganges. Dies trifft zu, wenn die 
Dissoziationskonstante 6 der sich bildenden Sdéure gentigend gro! 
und ihre Bildungsgeschwindigkeit geniigend klein ist. 

Dieser Fall ist der giinstigste fiir die Messung. Er lieB sich 
bereits wiederholt realisieren.? 

2. Die simultanen Werte von w und x sind von gleicher 
GréBenordnung. Dieser Fall, der bei der Hydratisierung des Essig: 
siureanhydrids verwirklicht ist, ist natiirlich weniger giinstig. 
weil die Hilfsgr68en 6 und’z mit allen ihren Fehlern in die Berech- 
nung von y nach (5) eingehen. Namentlich wird man beriicksichtigen 


1 A. Skrabal, Monatshefte fiir Chemie, 38 (1917), 159. — A. Skrabal und 
A. Sperk, Monatshefte fiir Chemie, 38 (1917), 191. — Ferner die ungefahr gleich- 
zeitig erscheinende Arbeit von O. Ringer und A. Bkeabe! liber die oy drolyse des 
Lactids der Milchséure. 
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miissen, daB sich das a-—y, aus welchem man nach (7) die Ge- 
schwindigkeitskonstante K berechnet, gegen Ende der Reaktion 
als kleine Differenz, also ungenau, darstellt. Man wird daher 
niufig nur den Anfang der Reaktion benutzen kénnen. 


3. Das ist gro®B gegeniiber + und daher annahernd y = 


Die Hauptmenge: des hydrolysierenden Stoffes reagiert nach (8). 
Dieser Fall, der um so eher verwirklicht sein wird, je schwacher 
die Saure ist und je rascher sie sich bildet, stellt die Grenze fiir 
die Anwendbarkeit der Methode dar. 

Verwendet man zur Messung an Stelle des Reinanhydrids A,O 
ein Mischanhydrid AOA’ oder das innere Anhydrid einer zwei- 
basischen Sdure (Bernsteinsdéure, Kampfersaure), so gelten ganz 
analoge Betrachtungen. Beispielsweise ist fiir eine zweibasische 
Sdure fiir (5) zu setzen: 


2 {22+-(2+6,) 6, } 
(2-+26,) 6, 


wo 6, und 6, die beiden Dissoziationskonstanten sind. Es kommen 
also in rechnerischer Hinsicht keine weiteren Schwierigkeiten mehr 


hinzu.. 
Hinsichtlich der experimentellen Durchfiihrung der 
Messungen ist folgendes zu sagen. 

Die meisten Anhydride lésen sich nur langsam in Wasser, 
wahrend welcher Zeit ihre Hydratisierung vorwdarts schreitet und 
alsbald ihr praktisches Ende erreicht. Es wurde daher das Anhydrid 
zundchst in etwas Aceton gelést und die entsprechende Menge 
dieser acetonischen Lésung der im Thermostaten vorgewarmten 
(vorgekuhlten) wasserigen Lésung des Jodid-Jodats zugesetzt, woraut 
dem Reaktionsgemisch sofort die erste Probe zur Analyse entnommen 
wurde. Die Mengen wurden derart bemessen, da8, wenn nicht anders 
angegeben, das Reaktionsgemisch 2°5 Volumprozente Aceton 
enthielt. 

Beziiglich der Fixier- und Titriermethode sei auf eine friihere 
Arbeit! verwiesen. Die Zeit ¢ ist in Minuten angegeben. 


SchlieBlich ist noch einiges tiber die Festlegung der Anfangs- 
konzentration (Mischzeitkonzentration) a des Anhydrids zu 
sagen. Ist das Anhydrid fest und nichtfliichtig, so ist es am nahe- 
legendsten, es durch genaue Einwage zu dosieren. Bei Fliissig- 
keiten ist diese Arbeit etwas umstandlich. Es wurde daher vor- 
gezogen, den genauen Wert von a aus dem Jodtiter fiir die Zeit 
Unendlich, also aus dem Endtiter des Reaktionsgemisches fest- 


Zulegen. 
Die Erreichung dieses Endtiters erfordert Zeit, die aber im 
Hinblick auf die hohe Ordnung mit den Konzentrationen ganz 


4, 


1 Monatshefte fiir Chemie, 38 (1917), 159. 
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ungeheuer stark variiert. Denken wir uns eine starke Saure 
mit der 4quivalenten Menge Jodid-Jodat versetzt, so gilt 


dx 


= k(a—x)’, 


wo k fiir die Minute, die Temperatur 25° und das jodometrische 
Aquivalent pro Liter als Konzentrationseinheit den Wert 6X 101° ha 
Setzt man a—x — u, so ergibt die Integration unserer Gleichung 


wo uw, der Anfangswert der Sdure und w der zur Zeit ¢ ist. Sind 1 
und #, der GréSenordnung nach verschieden, was bei genauen 
Analysen notwendig der Fall ist, so kann das zweite Glied ohne 
Fehler vernachlassigt werden, so daf wird: 


Pas 


Das gibt fir #—10-* eine Reaktionszeit von ¢ = 4X10! 
Minuten, fiir «# — 10~-° aber nur mehr 4 Minuten. 

Verwendet man aber einen Uberschu8 an Jodid-Jodat, so 
ist auch fiir #— 10-* die Reaktionszeit eine sehr kurze, wovon 
man sich durch Rechnung leicht tiberzeugen kann. 

Viel langsamer geht nattiirlich die Reaktion mit 
schwachen Sduren. Beispielsweise ist fiir Essigsaure und 
aquivalente Mengen von Jodid-Jodat: 


wo k=6xX10!X(1°8X 10-5)? = 20, oder, wenn a—x = gesetzt 
und integriert wird: 


io Fiir kleine Werte von « kann wieder mit Benlgenver Annahe- 


gesetzt werden: 
a? 


Beispielsweise ist flr a = 0°1 und w= 10-4 10" Minuten 
und fir «= 10% immer noch ¢= 108 Minuten oder 70.000 Tage, 
also eine Zeit, die nicht abgewartet werden kann. 


und 


[= 


also 


eine 
reich 


die 
die } 


wure 
proz 
k= 


| wit 
| | kon: 
| | oder 
| 
| 
hia 
| | 
| 
dx ,(a—1) 
3 
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Anders, wenn wir Jodid-Jodat im Uberschu8 nehmen. Wahlen 


fiw 
¢ 
~ 


wir letzteren so groB, daB8 die Konzentration von Jodid und Jodat 
;onstant gleich b gesetzt werden kann, so gilt: 
dx (a—x)? 
-— = kb 
dt 
etrische 
hat. oder —= uw gesetzt und integriert: 
eichung 
1 1 ty 
t = a®|—- — —2a In—*- +(u,— 
\ ut u 
und in genligender Anndherung: 
Sind 1; 
enauen 
d ohne 
Dann ist fir @a—0.1, und w»=—10-4* nur mehr 
{= 5 Minuten. Bei gehérigem Jodid-Jodattiberschu8 geht 
also die Reaktion auch mit schwachen Sduren alsbald zu Ende. 
4¢ 104 Es wurde daher die Anfangskonzentration so bestimmt, daf 
eine Probe des Reaktionsgemisches in einer Stépselflasche mit einer 
reichlichen Menge Jodid-Jodat versetzt und nach 24 Stunden titriert 
lat, \urde. 
Ahn Die hier durchgefiihrten einfachen Berechnungen bestatigen 
_ fg die von den Analytikern gemachten empirischen Erfahrungen und 
| Milf die in den Lehrbiichern der MaBanalyse zu findenden Rezepte. 
hg 0 Ich lasse nunmehr die Messungen folgen. Die Versuche 
wurden bei 25° gemacht. Die Lésungen enthielten 2°5°/, (Volum- 
prozent) Aceton. Fiir k, beziehungsweise 6 wurden die Werte benutzt 
6 = 1°8X 10-5. 
esetzt 1. Versuch. 
0°05015 (A,O), +0°1 (KJ), +0°1(KIO,), . 
3 6 
b—x 1062 Kk 
— 0+09336 0-01011 0+ 04004 
nahe- 1°5 0°08713 9°66 0°01959 0°03056 0°18 
1 0-08367 9°66 0*02486 0°02529 °19 
2 0°07812 9°40 0*03300 0°01715 0°19 
4 0+07058 8:76 (004335) 
7 0*06357 7°45 (0*05110) 
Juten 14 0:05781° 5°55 (0° 05484) 
Page, oo 004985 


Mittel.... 0°19 


< 


~ 
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. Versuch. 


0:05081 (A; 20); +0: 2(KJ), +0° 2 (KIO,), 


2 3 6 
b—x 106 z y a—y 
0:°19076 0°01114 003967 
1 0*18505 3°80 0°01802 0+03279 
1 0°18024 3°63 0*02364 002717 
1°5 0°17435 3°45 003043 002038 
2 0° 16850 3°10 0° 03678. 0°01403 
2 0+ 16430 2°75 0:04101 000980 
5 015802 2°23 0°04704 0°00377 
fore) 0°14919 
Mittel.. . 
3. Versuch. 
(0°05073 (A,O), +0° 03(KJ), +0° 05(KJO;) ‘ 
2 3 6 
to—ty b—x a—y 

0:°04496 001158 003915 

1 0-04220 23°6 0:°01792 003281. 

1 0:03975 24°4 0°02355 0-02718 

1 0°03791 0:°02777 002296 

2 0°03454 24°4 003551 0:01522 

2 0°03199 24°1 (0*04137) 

6 0°02711 (23-1) (0°05147) 

Mittel.... 24°0 Mittel.... 


Die nachsten zwei Messungen wurden bei 15° angestellt. Bei 
Versuch 4 betrug der Acetongehalt wieder 2°5°/,, bei Versuch » 


aber 10°/,. 


4. Versuch. 


005000 (4,0), +0:05(KJ), + 0-05 (KJO,), . 
6 


3 

to—ty b—x 106 z. y 
1 0+04382 20°7 0*01314 
1°5 004146 20°6 0*01816 
1°5 0:03941 0*02252 


a—y 
0+04077 


003686 
0°03184 


0°02748 


. 


0°19 


Mittel.... 0°10 


wo 
Kor 
seif 
den 


hier: 


also 


| 
| | K 
| 0-19 
| 0°19 
: | | 0°19 
0-19 
| 0-18 
0°19 
| 
| | 
| Dies 
| 
| | | 
| Me8 
| ers} 
| | keit 
| Gre 
| | kK und 
0-098 
| | 0-098 
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Versuch. 
04369(A, 0), +0°05 (KJ), +0°05(KJO,), . 
6 

106 z a-—y K 

0:04940 0700112" 0+ 04257. 
1 0-04806 . 15:5 0:00360 0+04009 0-060 
2 0°04555 15°9. 000827 0703542 0+ 062 
2 0:04353 0- 01203. 0*03166 0056 
2 0*04153 16°5 0:01575 0:02794 0+062 
2 0-03998 0-01864 0°02505 0°054 
5 03650 16°1 0:02511 0:01858 0-060 
0-059 


Mittel 15°8-5%, Mittel.... 


Fiir die Berechnung der Versuche bei 15° wurden benutzt 
k—4°8X10! und 6= 1°84 10-5. 

Die Messungen bei 25° ergeben iibereinstimmend K — 0°19. 
Diese Konstante ist ein Aggregat der Form: 


Ww 


wo w das Ionenprodukt des Wassers w= 10714 und fg, ks, Ry die 
Konstanten der alkalischen, sauren und der Wasserver- 
seifung sind.4 Weil das K konstant ist, obwohl die Aziditat in 
den drei Versuchen um eine ganze Zehnerpotenz variiert, geht 


S hieraus hervor, da8 in dem Ausdruck fiir K die ersten zwei Glieder 


gegeniiber dem letzten klein sind. Die gemessene Konstante ist 
also die der Wasserverseifung: 


ky = 0°19 (25°). 


Die Kleinheit von zk, gegeniiber k, war nach den bisherigen 
MeBergebnissen vorauszusehen. Nicht vorauszusehen war die des 
ersten Gliedes des Aggregates. Nehmen wir fiir K eine Genauig- 
keit von 10°/, an, also K = 0°19+0-02, so folgt als obere 


Grenze fir k,: 


und wenn wir fiir « den kleinsten Wert unserer Versuche ein- 
setzen (¢ = 2°2X10~°): 


ha S 4°4X10% (25°). 


1 Monatshefte fiir Chemie, 42 (1921), 26. 
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langsamer Wasserverseifung. Ein solches Anhydrid ist das de 


Die Geschwindigkeit der alkalischen Verseifung deen 
Essigsdureanhydrids kann daher keine wesentlich 
sein als die der rasch alkalisch verseifenden Ester (Oxaimmie v 
sdureester und Lactid nach der ersten Stufe und Oxamidsaup.fiiverd 
ester). Acet 


Die Schwierigkeiten, die die Messung der alkalischegmed 
Verseifung des Acetanhydrids bietet, sind also nicht in der Grég. i 
von k,, sondern in der GréBe von k, gelegen. Es ware ei 
leichtes, die Aciditét durch Verringerung der Konzentration de 
Anhydrids und Erhéhung der des Jodid-Jodats so weit zu verringem, 
dafS§ das erste Glied des Aggregats gegeniiber k, nicht mehr veri 
schwindend ist. Weil aber die Halbwertszeit fiir die Wasserver.ii 
seifung allein nur 3°6 Minuten betragt, so wirde man alsbald af 
die Grenze der MefSbarkeit gelangen. 


Giinstiger liegen die Aussichten bei Sdureanhydriden 


Kampfersdure. Fir letzteres fanden Wilsdon und Sidgwick 
daB es bei 25° durch 0:005-norm. Alkali 10.000mal rascher hydro- 
lysiert als durch Wasser allein. Hieraus und aus ky = 0°0218 folgt mal 
fiir k, der Gré®enordnung nach = 4X104. Diese Geschwindig. 
keit ist etwa 40mal so gro8 als die der alkalischen Verseifung der 
Ameisensdureester, aber 100mal kleiner als die des Oxalsdureesters. 


Der von mir ermittelte Wert k, = 0°19 ist in Ubereinstim- 
mung mit den bisher festgelegten Werten fiir das Essigsaure- 
anhydrid. Da letztere in einem sehr wesentlich sauererem Medium 
gemessen wurden, folgt, da8 tuber einen sehr weiten Bereich 


der Aziditét 2k, und klein gegentiber &,, sind. 


Bei Vergleichung der k,, verschiedener Autoren ist zu beriick- cc 
sichtigen, daB8 nach den Beobachtungen von Rivett und Sidgwick pea 
sowie von Orton und Jones das ky mit. der Anfangskonzentration Hy. 
des Anhydrids merklich variiert..Auch in dieser Hinsicht erinnert y 
die Hydratisierung der Anhydride an die Verseifung der Ester. 

Aus dem k, = 0:19 fiir 25° und dem k, —0:10 fiir 15° wid 
des Versuches 4 folgt fir den Temperaturquotienten der@ 
Wasserverseifung | sesh 

= 1°9, | bilit 
abermals in Ubereinstimmung mit 4lteren Messungen. Wa 


Der Vergleich der Resultate der Versuche 4 und 5 lehrt, dai i Hyc 
die Konstante der Wasserverseifung durch Aceton herab- 
gedriickt wird. Wiirde die verzégernde Wirkung des Acetons 7 yj 


_ lediglich auf die Verminderung der aktiven Masse des Wassers 


zuriickzufiihren sein, so mite, weil mach den Messungen von 


1 Vgl. A. Skrabal und E. Singer, Monatshefte fiir Chemie, 4/ (1920), 339 +5 
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Ing dedmmBenrath und von Orton und Jones das Wasser nach der ersten 
Sri Germ! onzentrationspotenz die Hydrolysegeschwindigkeit beeinfluSt, fur 
er (Oxa verzogernde Wirkung das Verhiiltnis 975: 900 1-08 gefunden 


verden. Experimentell wurde 0°10:0°059 = 1°7 gefunden. Das 
\ceton zeigt also neben seiner Wirkung als Verdiinnungsmittel auch 
fediumwirkung, es ist gegentiber Wasser das »langsamere 
{fedium«. Das namliche hat sich bei der Wasserverseifung des 


actids gezeigt.t 


Midsaure. 


alischey 
ler Grogell 


ware Cin 

tion des Von den drei Konstanten kg, k;, ky scheint vor allem die 
rringenf/m/<onstante der Wasserverseifung durch Aceton verkleinert zu 
1ehr ve.fm—verden. Hinsichtlich der Relation k,:k, ergibt sich dies aus den 


mMiessungen von Orton und Jones, wonach Sdéuren sehr wirk- 
same Katalysatoren in wasserarmen Medien, aber nur 
Bchwache Katalysatoren in Wasser sind. Sollte auch die 
BRelation kg:ky durch Aceton zugunsten des kg verschoben werden, 
o hatte man in der Anwendung stark acetonischer Lésungen 
in Hilfsmittel, um eine meBbare alkalische Verseifung der 
Carbonsdureanhydride durchzuftihren. Ich méchte hierauf noch ein- 


asserver. 
ar 


den mit 
das de 
lewick 
r hydro- 


18 zurickkommen. 
windig- Vergleicht man die Hydrolyse der Sdéureanhydride mit 
ung derfmder der ganz dhnlich konstituierten Ester und Ather — alle drei 


Stoffklassen weisen ja die Atomgruppierung C—-O—C auf, welches 
Geriist dutch die Verseifung gesprengt wird —, so fallt vor allem 


reesters, 


einstim- 

en, die rasche Wasserverseifung bei den Anhydriden auf. Was 

Medium (die am besten untersuchte Stoffklasse der Ester anlangt, so zeigen 

Bereich nur die Lactide und @-Lactone im sehr merklichen Ausmafie das 
Phanomen der Wasserverseifung oder unkatalysierten Hydrolyse. 

Es liegt der Gedanke nahe, die Geschwindigkeit der Wasser- 
beriick. Mevctseifung mit dem Grade der Reversibilitat der Hydrolyse in Zu- 
gwick sammenhang zu bringen: Die Geschwindigkeit der Verseifung 
stration durch Wasser allein ist um so grO®er, je irreversibler die 
Hydrolyse verlauft. 


tert Bei den Sdéureanhydriden ist im wasserigen Medium nicht 
ir 15° et die Geschwindigkeit der Wasserverseifung eine sehr groBe, 
des sondern auch der Ablauf der Reaktion ein sehr vollkommener. In 

nichtwasserigen Medien, wo die Geschwindigkeit der Wasserver- 
seifung stark zuritckgeht, diirften sich auch Anzeichen der Reversi- 
bilitat der Hydrolyse geltend machen. 


Bei den Alkylestern der CarbonsAduren ist eine merkliche 
Wasserverseifung in der Regel nicht festzustellen, der Vorgang der 
‘t, dai Hydrolyse auch in stark wa-serigen Medien deutlich reversibel. 


erab- Am schénsten zeigt sich aber der Zusammenhang bei den 


ars zyklischen Estern, den Lactonen und Lactiden. 


1 von 


1 Vgl. die ungefihr gleichzeitig erscheinende Arbeit von O. Ringer und 
)), 339. Skrabal. 
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Bei den “-Lactonen ist eine “Wasserverseifung nicht fey. 
stellbar und die Hydrolyse eine sehr unvollkommene. )jMmM{et 
Reaktion fihrt alsbald zum Stillstand, der einem Gleichgewicht en. 
spricht, das auch von der Gegenseite erreicht zu werden vermag! 

Die Hydrolyse der $-Lactone in sauren Lisungen ist 
gegen eine reine Wasserverseifung, fiir die saure Verseifung i 
liegen ebenso wie bei den Sdureanhydriden nur Andeutungen yo; 
Im Zusammenhang damit verlauft die Hydrolyse sehr vollkommen 
Anzeichen der Reversibilitat sind nicht vorhanden.? 

Was die Lactide anlangt, so ist zu beriicksichtigen, daB ihre 
Hydrolyse eine Stufenreaktion ist. Beispielsweise gilt ftir das 
Lactid der Milchséure das Stufenschema: 


‘eri: 


Lactid Lactylmilchsaéure 2 Milchsdaure. 


Die Reaktion det. ersten Stufe ist durch eine merkliche 
Wasserverseifung gekennzeichnet, die der zweiten Stufe laf 
ebenso wie die der gewdhnlichen Ester keine Wasserverseifung fi verl:é 
erkennen.’ Daraus folgt, daf die erste Reaktion irreversibel, die 
zweite reversibel verlauft. Die Reversibilitat der zweiten Reaktion 
ist eine jedem Analytiker geléufige Tatsache: Konzentriertere 
Lésungen von Milchséure. enthalten immer Lactylmilchséure. Hin- 
gegen ist bei einigermaSen namhaften Wassermengen die erste 
Reaktion nicht umkehrbar. Ihre Reversibilitét diirfte sich ebensofjzu | 


wie die der Hydrolyse der Saéureanhydride erst in nichtwdsserigen fj des 
Medien und bei héheren Temperaturen geltend machen. 
Hieraus folgt fiir das Estersauregleichgewicht:4 
2 Lactylmilchsiure 2 Lactid+ 2 Milchsdure, gilt, 
Vors 


da®B es stark nach der Seite der Lactylmilchsadure gelegen sein mul. unk 


Was schlieSlich die Hydrolyse der Ather betrifft, so ist der: 
vorauszuschicken, die einfachsten Vertreter dieser Stoffklasse 
bisher kaum ufitersucht worden sind. Genauer untersucht sind nur 
die Ather der Geminalalkohole oder Geminole.® 
Als Reaktion eines Athers eines mehrwertigen Alkohols ver- fj S° g 
lauft die Hydrolyse der Geminoldther wieder stufenweise. Hin lyse 
sichtlich der Geschwindigkeiten des Stufenschemas wurde 
Hydrolyse der Acetale naher studiert. 

»Ha 
Vgi. P. Henry, Zeitschr. f. sik. Cheinie’ 10 (1899), 96. — H. Johanssot 
und H. Sebelius, Ber. chem. Ges., 51 (1918), 480. — A. Kailan, Zeitschr. physi. 
Chemie, 94 (1920), 111. pa 
2 H. Johansson und S. M. Hagman, Ber. chem. Ges. 55 (19229, 647. cna 


3 Vgl. die ungefahr gleichzeitig erscheinende Arbeit iiber die Lactidhydrolys¢. 
4 Vgl. A. Skrabal,: Monatshefte fiir Chemie, 39 (1918), 741. : 
5 A. Skrabal und A. Schiffrer, Zeitschr. physik. Chemie, 99 (1921), 290. 
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cht fest. im Die Hydrolyse der dlkylecetale, beispielsweise die der 
ne. Dje fethylendialky lather nach 
richt ent. | 
vermag: CH,(OR),+H,O CH,0+2 ROH, 
ist hi 
erseifun ®-crlauft merklich reversibel.! Was das Stufenschema 
gen Vor, ks ko 


ommer, CH,(OR), + CH .(OR\(OH) > CH,O 


ihre 


f Baniangt, so ist die Reaktion der ersten Stufe eine saure Verseifung 
ur das 


yhne merkliche Wasserverseifung, die der zweiten Stufe eine 
rasche, durch H* und OH’ unkatalysierte Reaktion. Demgemaf 
verlauft die erste Reaktion unvollkommen, die zweite sehr voll- 
kommen. Im Hydrolysegleichgewicht kénnen daher neben 
Vollacetal, Aldehyd und Alkohol nur geringe Mengen des Halb- 


erkliche[macetals vorhanden sein. 

Ife lag Die Hydrolyse der Acylacetale, die Esternatur aufweisen, 
rseifungf/verlauft auch in saurer Lésung nach 

bel, die 

feaktion CH,(O.A), +H, CH,O+2 AOH 

triertere 


e. Hin-[sehr vollkommen. Daher vermag man aus Aldehyden und Carbon- 
e erste—[™sduren keine Acylacetale darzustelten, man mu zu diesem Zwecke 
ebensofzu den Saureanhydriden seine Zuflucht nehmen. Hinsichtlich 
sserigen Stufenschemas: 
CH,(O A), CH,(O.A)(OH) CH,O 


gilt, daB die erste Reaktion ein durch und OH’ katalysierter 

Vorgang ohne merkliche Wasserverseifung, die zweite ein rascher, 7) 2 
n unkatalysierter Vorgang ist. Der letztere Vorgang verlauft hier 
so derart vollkommen, daf das Halbacetal aus dem ersten Gleich- 
fklasse gewicht 


nd nur | CH, (0.4),+H,O CH,(0.4)(OH)+ 40H 


Is ver- griindlich herausgenommen wird, die Reaktion der Hydro- 
Hin- lyse des Vollacetats zu Aldehyd und Carbonsaure — so gut wie 
ie die itreversibel verlauft. 
Sowohl ftir die Alkylacetale wie fiir die Acylacetale muf das 


physi. 2 Halbacetal = 

47. sehr weit im Sinne des Pfeiles — gelegen sein. Im Einklang hiemit 
jrolyse. stehen die praparativen Erfahrungen. 


290. 1M. Delépine, Ann. de chim, et phys. [7], 23 (1901), 378 und 482. 
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Die Verhdltnisse bei den Acetalen entsprechen einer Un. 
kehrung der fiir die Lactide geltenden Verhdltnisse. Aus der Grife 
und den Beziehungen der drei kinetischen Konstanten hj, k,, h, 
zueinander vermag man auf Gleichgewichtslagen zu schliefep 
und umgekehrt. Alkalische Verseifung wird man beobachten, wenn 
im Zuge der Hydrolyse Sauren entstehen, saure Verseifung, wenn 
sich Alkohole bilden. Weil aber die Alkohole schwache Siaure. 
natur, die Carbonséuren schwache Alkoholnatur besitzen, liegen die 
Dinge nicht grundsdtzlich, sondern nur _ graduell verschieden, 
Wasserverseifung ist dann zu beobachten, wenn die Reaktion 
der Hydrolyse eine sehr vollkommene, mit starker Affinitats- 
auBerung verbundene ist. 7 


Zusammenfassung. 


Es wurde die Hydratisierungsgeschwindigkeit des 
Essigsaureanhydrids nach einer neuen Methode gemessen, 
indem die Hydrolyse des Acetanhydrids mit der Reaktion der Jod- 
bildung aus Jodid und Jodat gekoppelt wurde. Zwischen den 
Geschwindigkeitskonstanten beider Reaktionen und der elektro- 
lytischen Dissoziationskonstante der Essigsdéure bestehen formel- 
maBige Beziehungen, so: daB aus der Geschwindigkeit der Jodbildung 
die der Hydratisierung berechnet werden kann, wenn die Ge- 
schwindigkeitskonstante der Jodid-Jodatreaktion und die Dissoziations- 
konstante- der Essigsiure bekannt sind. 


Auf diese Weise wurde in Ubereinstimmung mit bisherigen 
Messungen fiir 25° und die Minute als Zeiteinheit gefunden: 


== O° 1D. 


Diese Konstante ist innerhalb einer ganzen Zehnerpotenz 
von [H’] unabhdan gig, woraus sich ergibt, daB sie die Konstante 
der Wasserverseifung ist. 

Fiir die Konstante der alkalischen Verseifung des Acet- 


anhydrids wurde | 
ka 10° 


als obere Grenze ermittelt. 
Die Geschwindigkeit der Wasserverseifung wird durch Aceton 
verzogert. Die Wirkung des Acetons ist eine Mediumwirkung, 


Es wurde an Beispielen der Hydrolyse von Stoffen mit ather- 
artig gebundenem Sauerstoff gezeigt, daB neben der durch Wasser- 
stoffion oder Hydroxylion katalysierten Verseifung eine merkliche 
Verseifung durch Wasser allein (unkatalysierte Verseifung oder 
Wasserverseifung) immer dann vorzuliegen scheint, wenn der Vor- 
gang der Hydrolyse sehr vollkommen, also nicht merklich re- 
versibel ablauft. 
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Gedruckt auf Kosten des Jerome und Margaret Stonborough-Fonds 


Uber 
die Hydrolyse des Lactids der Milchsaure 


Von 


Otto Ringer und x. m. Akad. Anton Skrabal 


Aus dem Chemischen Institut der Universitit Graz 


(Vorgelegt in der Sitzung am 16. Juni 1922) 


Grundsatziich geht die Verseifung eines Esters nach drei 
Nebenwirkungen vor sich, die wir kurz als alkalische Verseifung, 
saure Verseifung und Wasserverseifung bezeichnen kénnen.'! 


Wahrend nun bei Sulfonsdéureestern und Mineralsdureestern 
Wasserverseifung gelegentlich nachgewiesen werden konnte,” 
liegt die Sache bei den Carbons&aureestern in der Regel so, da6 
der Zeitvorgang durch die saure und alkalische Verseifung allein 
dargestellt werden kann. Eine bemerkenswerte Abweichung von der 
Regel haben H. Johansson und H. Sebelius bei der Hydrolyse 
von B-Lactonen® und Lactiden* aufgezeigt. 

Hinsichtlich der Lactide haben die genannten Forscher die 
sauure Verseifung und Wasserverseifung messen und eine sehr rasche 
ikkalische Verseifung feststellen kénnen, welch letztere auch aus 
verschiedenen Angaben der dlteren Literatur hervorgeht.® Gelange 
es, diese rasche Reaktion zu messen, so ware in der Verseifung 
der Lactide ein Fall vorgelegen, wo alle drei Geschwindigkeits- 
konstanten ziffermaBig angebbar wd4ren. 


1 Vgl. A. Skrabal und O. Ringer, Monatshefte fiir Chemie, #2 (1921), 9, 
insbesondere 26. 

2 Literatur bei R. Wegscheider, Ber. chem. Ges. 52 (1919), 235. Siehe 
tmer S. C. I. Olivier und G. Berger, Rec. trav. 41 (1922), 637. 

3 Ber. chem. Ges. 57 (1918), 480. -— Kunigl. Fysiografiska Sillsk. Handi 
\.F. Bd, 27, nach Chem. Centralb!. 1916 II, 557. —H. Johansson und S. M. Hag- 
man, Ber. chem. Ges. 55 (1922), 647. 

4 Ber. chem. Ges. 52 (1919), 745. 

5 Vel. J. Wislicenus, Lieb. Ann. 167 (1873), 302. 
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Wir haben diese Messung vorgenommen und wollen Uber die. 
selbe sowie tiber die stufenweise Verseifung des leicht zy. 
ganglichen Lactids der Milchsdure tberhaupt berichten. 


Die Hydrolyse des Milchsaurelactids verlauft nach dem Schem, 


| | | 


CO—O—CH.CH, CO.OH HO.CH.CH, 


eH, .CH.OH —_-HO.CO 
“CO.OH HO.CH.CH, 


und fiihrt nach der ersten Verseifungsstufe zu ee und 
nach der zweiten zu, Milchsaure. 


Die Reaktion der zweiten Stufe verlauft nal der WElintiches 
Regel der Carbonsdureesterverseifung. Bezeichnet man durch die 
Indexe a, s, w den Typus der Verseifung, so handelt es sich 
um die Aufgabe, die Zahlenwerte von kis, Riw, Rea, Ros 
ermittelIn, wo die mit a und s indizierten Konstanten die Werte 
von k fiir [OH’]= 1, beziehungsweise [H"] = 1 bedeuten. Unsere 
Resultate gelten fiir 25°, bei welcher Temperatur wir die myerolyse 
gemessen haben. 


Die Praparate. | 


Das verwendete Lactid wurde nach J. Wislicenus? dar 
gestellt, indem durch offizinelle Milchséure von der Dichte 1-21 
langere Zeit bei 150° trockene Luft durchgeleitet und dann im 
Vakuum Uberdestilliert wurde. Das Destillat wurde durch mehr- 
maliges Umkrystallisieren aus absolutem Alhohol und Waschen mit 
trockenem Ather gereinigt. Das Praparat zeigte bei der Aufnahme 
der Zeit-Abkihlungskurve den Haltepunkt bei 121°8°. 


Zur Messung von. kea wurde jenes Gemisch von Milch- 
sdure und Lactylmilchsdure beniitzt, das in Form eines dicken, 
gelblichen Syrups. entsteht,, wenn man langere Zeit bei Wasserbaé- 
temperatur trockene Luft durch. Milchsaure_leitet:? 


Um den Gehalt an beiden Siéiuren zu “wurde eine 
gewogene Menge in Wasser gelést und mit Baryt und “Phenolphtalein titriert. De 
Verbrauch entspricht der Summe beider Siuren, ,Hierauf wurde ein Uberschu$ «0 
Baryt hinzugefiigt und einige Zeit stehen gelassen, wobei die Lactylmilchséure ve! 
seift, so nach dem hierauf erfolgten Zuriicktitrieren mit Salzséure der 
verbrauch an Lauge dem Gehalt an Lactylmilchsdure allein entsprach. Fiir ein Pra- 
parat wurden derart. 87° 860/, Lactylmilchsiure und,12:12/) Milchsdure gefunden. 
Ein anderes ergab 73: Lactylmilchséure und 25° Milehsaure. 


1 L.c. Vgl. auch L. Vanino, Priiparative Chemie, Bd. 2 (Stuttgart 1914), 163. 


2 E. Jungfleisch und M. Godchot, Compt. rend. 140 (1905), 502. 
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Der Analysenberechnung liegt die Annahme zugrunde, da8 in dem Syrup 
nur jene beiden Siuren zugegen sind. Es ist nun nach den ziemlich spirlich hier- 
ber vorliegenden Angaben der priparativen Literatur nicht unwahrscheinlich, daf 
in diesen Syrupen auch etwas Lactid vorhanden ist. Da dieses sowie die Lactyl- 
milchsiure zwei Aquivalente Lauge verbraucht, und zwar das erste — dank seiner 
iiberaus raschen alkalischen Verseifung —- bei der ersten Titrierung, das zweite bei 
der Titrierung mit dem Laugeniiberschu$, so mii®te es in der fiir die Lactylmilch- 
siure gefundenen Zahl enthalten sein. 

Die kinetischen Versuche in der von uns getroffenen Einrichtung bleiben von 
dieser Méglichkeit vollkommen unberiihrt, da etwa vorhandenes Lactid zu Beginn 
der Reaktion augenblicklich zu Lactylmilchsaéure verseifen miiSte, so immer nur 
die Verseifungsgeschwindigkeit kgq der letzteren gemessen werden konnte. 


Die Starke der Lactylmilchsaure. 


Unsere Kenntnisse iiber die Lactylmilchsadure oder das 
gewohnliche Milchsdureanhydrid (C,H,,O, = 2 C,H,O,--H,O) 
sind 4uBerst spdrlich, was in der Schwierigkeit der Reindarstellung 
dieses Stoffes seine Erklarung hat. Nach dem Ausfall unserer Mes- 
sungen ist es aber ein leichtes, vom reinen Lactid ausgehend, eine 
reine Lésung der Lactylmilchsdure zu erzeugen und 
ihrer Hilfe die elektrolytische Dissoziation der Lactylmilchsaéure zu 
messen, Weil die Kenntnis derselben fiir unsere MeSimethoden der 
Verseifungsgeschwindigkeit von Belang war, haben wir die Kon- 
stante der elektrolytischen Dissoziation auf kolorimetrischem Wege 
annahernd ermittelt. 


Zu diesem Zwecke wurde eine gewogene geringe Menge des 
Lactids in einigen Tropfen Aceton gelést und die Lésung mit 
Phenolphtalein und O*lnorm. Natron. bis zur bleibenden Rétung 
titriert. Dank der raschen alkalischen Verseifung des Lactids zu 
Lactylmilchsiure sich das Lactid adhnlich wie die Oxalsdureester 
wie eine freie einbasische Saéure ziemlich genau titrieren. Zur aus- 
titrierten Lésung wurde nun die gleiche Menge in wenig Aceton 
gelésten Lactides gegeben und das Ganze mit Wasser auf ein be- 
stimmtes Volumen aufgefiillt, worauf in 6 cm* die Aziditét nach der 
vereinfachten Indikatorenmethode von L. Michaelis! gemessen 
wurde. 


In der Lésung, die anfanglich lactylmilchsaures Natrium neben 
Lactid enthalt, unterliegt das letztere der Wasserverseifung zu Lactyl- 
milchséure. An der zunehmenden Aziditat lie® sich das Tempo der 
Hydrolyse verfolgen und Ubereinstimmung mit der Berechnung aus 
unseren Zeitversuchen feststellen. 


Nach rund 16 Stunden war die Reaktion so gut wie zu Ende 
und in der Lésung, die nunmehr je 0°01715 Mole Lactylmilchsaure 


1 Deutsche medizin. Wochenschrift, 1921, Nr. 17 und Nr. 24. Theorie der 
Methode siehe Biochem. Zeitschr. 109 (1920), 165, und 1/9 (1921), 307. 
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und Lactyllactat pro Liter gelést enthielt, wurde’ —log[H"] = 3-0; 
gefunden. Hieraus berechnet sich fiir die Dissoziationskonstante 


9°9x 10-4, 


Die Lactylmilchsdure ist demgema8 siébenmal so stark als die 
Milchsdure. ‘Ungefahr das gleiche Verhiiltnis fand B. Holmberg: 
fiir Acetylglykolsdure und Glykolsdure. Es ist bekannt, daB die in 
alkoholischen Hydroxyl veresterten (acylierten) Oxycarbonsiiures Vir 


stirkere Sauren sind als die betreffenden Stammsduren. ae 
solche 

Verseifung des Lactids pineith Wasser allein. Konzé 


Wie eingangs bemerkt, wurde ‘diese Reaktion sowie die Ve-¥R st 
seifung bei Gegenwart von Salzsdéure als Katalysator bereits von jor 
Johansson ‘und Sebelius gemessen. In experimenteiler Hinsichi »xpor 
war von diesen Forschern der Schwierigkeit zu begegnen, die darin 
liegt, da der Reaktionsfortschritt wegen der raschen alkalischen 
Verseifung nicht durch Titration mit Alkali und Phenolphtalein 
gemessen werden kann. Sie haben nach einem Ausweg gesucht und 
ihn in ‘der Anwendung der Mohr’schen Methode’ zur Bestimmung 
von Sduren durch Zusatz von Jodid+Jodat und Titration des 
gebildeten Jods mit Thiosulfat gefunden. 


In ‘Austibung dieses Verfahrens an zwei verschieden ‘asl; 

dslicl 
ge richteten Fehlern vorbeigegangen und getrachtet werden, durch pare 
Kompensation beider Fehler ungefahr richtige Analysenergeb- Die ' 
nisse zu erhalten. Die Reaktion zwischen Sdure und Jodid-Jodat leicht 
verlauft nur bei starken Sduren momentan, bei schwacheren Sauren, diinnt 
wie der zu bestimmenden Lactylmilchsiure, braucht sie Zeit. Es @ 
sollte also mit der Titration des Jods zugewartet werden, um @..... 
einen fehlerhaften Minderverbrauch zu vérmeiden. W4ahrend des Zu- ‘ahrt: 
wartens verlduft aber die Wasserverseifung, die nicht gebremst 
wird, weiter. Aber nicht nur die letztere, sondern auch die alka @ ,,., 
lische’ Verfeifung geht, wie noch gezeigt werden wird, in der ainsi 
durch Jodid-Jodat basifizierten Lésung ‘mefbar vor sich. ‘Beide Er- 
scheinen bedingen einen fehlerhaften Mehrverbrauch an Thiosulfat. 
Man mu8 also nach der Wartezeit suchen, bei welcher sich beide 


gezels 
erheb 
Brem: 
ihres 


Fehler ‘ungefadhr kompensieren. Die genannten Forscher haben eine 
béstimmte Wartezeit und. Titrierzeit ein- 


‘Als weit exakter ist eine “Methode die die 


Schwierigkeit durch Anwendung einer schwachen Base zu Titra- wasaih 
tion und ‘eines entsprechenden, nach der sauren Seite gelegenen pro J 


Titrierexponenten umgeht, wie’ sie u. a. von A. Kailan, Liter, 


M. H. Palomaa und wiederholt auch an unserem Institut geiibt 


1 Zeitschr. fir physik. Chemie, 84 (1913), 455.” 
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Hydrolyse des Lactids der Milchsiure. Sik 


vurde. Das Hindernis, das einst-in der Titration schwacher Sduren 
it schwachen Basen erblickt worden ware, besteht nach. der Aus- 
Nidung der Titriermethode durch N. Bjerrum nicht mehr, wenn 
an mit bestimmten, besten Titrierexponenten arbeitet. Im gegebenen 
‘alle kommt aber noch in .Betracht, dafB auch die Endfarbung 
Hes sauren Titrierexponenten infolge der unaufhaltbaren 
Vasserverseitung und der auch bei diesem Titrierexponenten noch 
verklicnen alkalischen Verseifung nur ganz kurze Zeit anhalt. 
Vir muBten daher auf einen bestimmten Titrierexponenten ver- 
richten und uns eines »Signalindikators«! bedienen und haben als 
lchen wieder Alizarin beniitzt: Ad hoc gemachte Versuche mit 


<onzentration ein Umschlagsintervall von p= 6 bis p=6°8 
p= —log [H’]) und sein in die Augen springender Umschlag von 
Bla8braunlichgelb in Lila liegt somit — wie sich durch Rechnung 
\der graphische Darstellung leicht zeigen 1a8t — dem besten Titrier- 
»xponenten sehr. nahe. 


SchlieBlich haben wir noch in einem Punkte die Analysen- 
methode vervolikkommt. Alsbald wiederzugebende Messungen haben 
vezeigt, daB Aceton die Geschwindigkeit der Wasserverseifung 
erheblich hemmt. Wir haben daher vor Beginn der Titration zur 
Bremsung der Reaktion der zu titrierenden Lésung etwa ein Drittel 
inres Volumens. an Aceton zugesetzt. 


Das Lactid ist in Wasser ziemlich schwer und sehr langsam 
ldslich. Wir haben den Kunstgriff- angewandt, den auch Johansson 
und Sebelius benutzten, um es in wdasserige Lésung zu bringen. 
Die eingewogene Menge wurde zundchst in Aceton gelést, was 
leicht und rasch geschieht, und dann erst wurde mit Wasser ver- 
diinnt. Es hat sich gezeigt, da bei . der angewandten Lactidkon- 
zentration eben eine Acetonmenge zur Inlésunghaltung des Lactids 
geniigt, welche nach der’ Verdiinnung mit Wasser zu einer -Lésung 
fuhrt, die Volumprozent Aceton enthalt. Diese Konzentration 
wurde der Vergleichbarkeit hinsichtlich der Mediumwirkung bei 
allen Versuchen eingehalten. Wenn also bei den Lactidverseifungen 
von »wdsseriger die’ Rede ist, so ist immer die wdsserige 
Lisung mit 2°5 Volumprozent Aceton gemeint. 

‘Die folgenden Versuche’ wurden mit einem Reaktionsvolumen 
von 500 cm’ ausgefiihrt. Zur Analyse wurden '25 cm’ mit O*1n. NH, 
litriert, wobei bei den ersten Proben, welche nur wenig von der im 
Laufe der Reaktion sich bildenden. Lactylmilchsiure enthielten, vor 
der Titration zur Verringerung der Alkalitéat im, Titrationsendpunkte 
und an; der,.Kinflu@stelle -der .-MaSlosung etwas NH ,Cl zugefiigt 
wurde. Der Kopf. der, Versuche gibt wieder Grammformelgewichte 
pro Liter. an,-Die laufende Konzentration (a—2), ist in-Molen pro 
Liter, die Zeit t in Minuten, angegeben. Antegriert wurde. wie immer 


1 Vel A. G. Cheniie, 42: {192A),) 49. 


‘ergleichsl6sungen ergaben fiir diesen Indikator und seine gewihlte - 
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von Intervall zu Intervall Die berechnete: Konstante 


0-05 °C,H,;0,.” 
t a—x ky 
0 -0+04629 
0*04075 0700553. 
52 0703516 0+ 00509 
130 000514 
185 000507 . 
276 0:01118., 0:00513 
370 -0:00690. 0700513 
496 0700359 0700519 


Die tine des Versuches ergab das gleiche Bild des 
Konstantenganges. Der erste, beziehungsweise die ersten Werte 
der Konstanten’ sind wesentlich groBer als die folgenden. Dasselbe 
zeigen die Messungen von Johansson und Sebelius. Sie haben 
die Vermutung ausgesprochen, da8 zu Anfang der Reaktion die 
Verseifung zu einem merklichen Bruchteile noch eine alkalische 
ist. Der von uns im folgenden ermittelte Wert von kj, liefert die 
ziffermaBige Bestadtigung fiir diese Vermutung. Im spateren Verlaufe 
steigen die Konstanten ganz schwach an. Diese Erscheinung ist auf 
die neben der Wasserverseifung einherlaufende, durch die gebildete 
Lactylmilchsaure autokataiytisch beschleunigte saure Verseifung 
zuriickzufihren. Fir Lésungen mittelstarker Saduren gilt bekanntlich 


in Annaherung 
= Vee, 


wo hier k = 9°9X10-4 die Dissoziationskonstante und x die Kon- 
zentration der im Zuge der Reaktion - gebildeten Laceyiellchedure ist. 


Unser Ansatz 


ist aber in erster Ann&herung erfillt. Der etwas genauere 


a+ hy (a—4), 


wo w= 10- das des Wassers bedeutet. Die Aus- 

wertung der drei Konstanten aus ‘dieser Gleichung ‘wiirde jedoch 

der GréSenordnung nach stimmende Werte zu liefern vermdgen. 

Als ein Beitrag zur Mediumwirkung sei ein Versuch angefiihrt, 

der sich von dem vorhergehenden durch einen hoheren Aceton- 
gehalt des Lésungsmittels unterscheidet. ? 
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2. Versuch. 
0-1 C,H,O, in 30-volumprozentigem Aceton. 

t - ky 

0 008984 

21 0° 08654 000178 
72 007996 000155 
160 006992 000152 
232 0° 06272 0-00151. 
359  0°05168 000152 
513 003946 000175 
643 003158 000171 


Die »Wasserkonzentration« betragt hier rund 0:7 von der des 
‘ersuches 1. Bezieht man auf gleiche Wasserkonzentration, so hat 
man den gefundenen Wert der Konstante durch O°7 zu dividieren. 


Das gibt fiir die mittleren Werte der Konstanten 0°0022, wéahrend 
fim 1. Versuch 0-°0051 gefunden wurde. Der Aceton verringert dem- 


nach die Geschwindigkeit nicht nur durch Verringerung der aktiven 
Masse des die Hydrolyse bewirkenden Wassers, sondern es ist auch 
gegeniiber dem Wasser ein »langsameres, Medium<.. Hiervon 
wurde, wie schon bemerkt, bei der Analyse Gebrauch gemacht. 


Nach einem ganz vorlaufigen Versuch wurde gefunden, dafi 
Alkohol vielleicht noch starkeren MaGe als Aceton verzdégert. 
Die Auffindung solcher langsamer Medien ist fiir das kinetische 
Studium der Wasserverseifung von ganz eminenter Bedeutung, weil 
sie die Analysierbarkeit ermdglicht. Sie ist aber auch dann. sehr 
wertvoll, wenn neben einer sehr raschen Wasserverseifung das Be- 
stehen einer sauren oder alkalischen Verseifung nachgewiesen 


werden soll.! 
Stufenweise Verseifung des Lactids durch Sauren. 


Bei Gegenwart starker Séuren verléuft nicht nur die Verseifung 
des Lactids zu Lactylmilchséure, sondern auch die der letzteren 


Milchsdure mit Geschwindigkeit. Bezeichnet die 


Umsatzvariable der ersten Reaktion, die der zweiten, so ist 
der durch Titration feststellbare Gesamtumsatz. Beziiglich der Be- 
rechnung der Stufenkonstanten k, und k, aus uw, beziehungsweise 
den »Konstanten nach Aquivalenten« Rac und den > Konstanten nach 
Molen« ky, sei auf die grundlegende Arbeit von R. Wegscheider? 
und die Arbeiten aus unserem Institut verwiesen.® 
Im _ vorliegenden Falle sind die Stufenkonstanten Aggregate 
der Form: 
k, — Riw+[H'] Ris, 
k, = [H 


1 Vgl. die ungefahr gleichzeitig erscheinende ‘Arbeit A. s tber die 
des Essigsiiureanhydrids. 
2 Monatshefte fiir Chemie, 36 (1915), 471. 
3 Monatshefte fiir Chemie, 38 (1917), 29; 50.(1919), 363; 41 (1920), 339. 
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Wenn diese Aggregate “konstant sein sollen, so muf 
wihrend des, ganzen Reaktionsverlaufes konstant sein. Bei den 
uns gewahlten Konzentrationen 0°1 und 0:05 der Katalysatorsaur 


(Salzsdure) ist diese Bedingung gentigend genau erfillt; was ay 


den Dissoziationskonstanten der Lactylmilchsaéure (9°9%*10~*) un; 
Milchséure (1°38 10-4) hervorgeht. Es wird also der Verseifungs. 
vorgang durch die entstehenden Sduren nicht merklich autokate 
lytisch beschleunigt.. 

Dann handelt es daruri; die Werte von und ;, fest. 
zulegen. Die Wasserverseifung, deren Konstante kj, auch fii 
die Ermittlung der Konstante &q der alkalischen Verseifung dem 
Werte’ nach ‘bekannt sein mufte, la8t sich bei keiner Ver. 
suchsanordnung vollkommen ‘isolieren. Immer gehen neben 
der~ Wasserverseifung entweder die saure oder die alkalische 
oder — wie in den Versuchen 1 und 2'— beide im merklichen 
Ausmafe einher. Es kann also ki, nur aus einer Nebenwirkung 
ermittelt werden. Soll es aus unserem k, der sauren Verseifung 
neben ki, berechnet werden, so mu® das so gewahlt werden, 
daB und’ von gleicher Gréfenordnung sind. Auch diese 
Bedingung ist bei unseren Versuchsanordnungen erfiillt. Sie sind dic 
einfacnsten und gitinstigsten hinsichtlich des verfolgten Zweckes. 

Was die Titrationsmethode anlangt, so wurde sie in der 
ersten Halfte der Reaktion in der vorhin beschriebenen Weise mit 
Ammoniak und Alizarin durchgeftihrt, in der zweiten Halfte der 
Reaktion, wo praktisch die zweite Stufe der Reaktion allein ver- 
lduft, wurde wie gewohnlich mit Baryt und Phenolphtalein titriert. 
Zur Analyse wurden 25 ¢m’* des Reaktionsgemisches genommen. 

Obwohl die Reaktion, namentlich die des Versuches 3, sehr 
weit verfolgt wurde, ist vori einem Abfall von kz, gegen Ende 
nichts zu bemerken. 


11 cus obit 
54 0°0332 4°57 
214 0:°0496 ‘08 
1507 0:0610" 198 
4207 0*0775* edb gest 
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4. Versuch. 


Jen voi 0-05 C,H,0,+0°1 HCl. 
torsdure 
yas aul 103 hae 103 ky, 
~*) ung 0 0*0135* sh 
eifungs. 20 0-0235* 7°88 16°0 
42 0-0310* 4°70 15°1 
1tokate. 66 0°0372 3°91 16°5 
98 0*0427 2°86 17°6 
fest. 141 0°0471. 1°86 21°5 
429 0-0531* 0°418 
ich fi 2978 0-0715* 0-196 
dem 3200 00728" 0-209 
Ver. 4542- 0*0789* 0°189 
neber 6036 0:0845* 0-207 
Klichen Eine Gegenwirkung, wie eine solche bei den 7-Lactonen? 
rkung und den Carbonsdurealkylestern in der Regel zu beobachten ist, ist 
seifunoe bier nicht festzustellen. Die Hydrolyse ist eine sehr voll- 
verden, kommene. 
h diese do. Versuch. 
nd die 0:05 C,H,0O,+0-05 HCL. 
kes, 
in der t 1 103 kae 103k,, 
se mit 0 0:01212* 
der 23 0:02010* 4°15 10°3 
54 0-02841* 3°54 10°5 
103 0° 03693 2°58 10°2 
titriert. 210 0° 04634 1°51 11°9 
1eN. 23€ 0*04750 0-841 
1764 0*05820* 0-149 
4431 0: 06800* 0-100 
Ende 7080 0°07590* 0-107 
13284 0-08730* 0+103 
6. Versuch. 
0:05 C,H,O,+ 0°05 HCI. 
t 103 hae 10° ky, 
0 0-00734* 
10 0:01148* 4°58 
26 0:01739* 4°30 
42. 3°45 9-1 
67 0°02805* 3°33 10-0 
90 0*03284 2°92 10°7 
117 0*03745 2°64 11°6 
144 0:04116 2°26 13-0 
1167 0+330 
“2316 0-06290* 
9827’ 0+100 
14217 0*08870* 0-100 


1 H. Johansson und H?Sebelius, Ber. chem. Ges. 5/ (1918), 480. — 


Vgl. hierzu A. Kailan, Zeitschr. fiir physik. Chemie, 94 (1920), 111. 
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Das k, wurde aus den Anfangswerten von k,, ermittelt, aber Mier | 
nicht blo® aus den in den Tabellen angegebenen sondern B 
samtlichen Kombinationen der mit einem Sternchen bezeichnete, 
Messungen.' Aus allen 19 Werten von ky», = k, wurde sodann nach 
der Methode der kleinsten ppvartente Riy und kis berechnet. Hier das 
Ergebnis: 


Rin = 0°00459, 
ki; = 0°1088. 


Zur Berechnung von ko, aus den kg, wurden wieder sdmtliche 
Kombinationen aus den mit einem Sternchen bezeichneten Endwerten 
von # benutzt. Das Generalmittel fiir die auf die Konzentrations- 
einheit der Katalysatorséure bezogene Konstante ist: 


= 0:00203. us 


Johansson und Sebelius fanden fiir 19°8° die Werte 
Ryw = 0°00313 und k,; = 0°0611. Sie sind mit unseren nicht ohne- & 
weiters vergleichbar, weil bei den genannten Autoren Angaben iiber 
die Acetonkonzentration fehlen. Da aber anzunehmen ist, da8 auch 
sie mit mdglichst kleinen Mengen Aceton auszukommen _ gesucht 
hatten, so kann man immerhin aus ihren und unseren Mefresultaten 
den Temperatureinflu8 berechnen. Fiir die Wasserverseifung (z;,,,) 
ergibt sich Q,, = und fir die saure Verseifung Q,, = 3°. 
also die gewdhnliche # der Reaktions- 
geschwindigkeit. 


Die alkalische Verseifung des Lactids nach der ersten Stufe. 


Ein Vorversuch in einem A mit einer Versuchsanordnung 
0°05 1 NH,-+0: 1 NH,Cl 


wies durch einen unmefbar raschen Verlauf darauf hin, da8 die Reaktionsgeschwindig- 
keit der alkalischen Verseifung des Lactids zu Lactylmilchsdure in die Reihe der 
gréBten analogen bisher gemessenen gehirt. 

Der weniger alkalische Puffer aus primiairem und sekundaérem Phosphat war 
aus titrimetrischen Griinden nicht anwendbar. Es miifte zu primiirem Phosphat, also 
auf den Titrierexponenten 4°33 titriert werden. Letzterer liegt aber dem Starke- 
exponenten 3°0 der Lactylmilchsdiure zu nahe. 


Hingegen ergaben Vorversuche die Brauchbarkeit des kine- 
tischen Jodid-Jodatpuffers. Beziiglich der Theorie und An- 


‘wendung dieses Puffers set auf die seinerzeitige Arbeit? verwiesen. 


Vgl. A. Skrabal, Monatshefte fiir Chemie, 35 (1914), 1195. 
2 A. Skrabal, Monatshefte ‘fiir Chemie, 38 (1917), 159. 
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elt, abelmmier und dort wird auch die gleiche gebraucht. 
lern Bruttovorgang verlaéuft nach 


ichnetey 4 1 
de CoH JO;+ H,O 5 J,+C,H,0;, 


so unter Bildung des Lactylmilchsdéureanions, was aus der 
ziditit der Versuche ({H’] == z von der Gré®enordnung 10~—*) einer- 
sits und der Dissoziationskonstante der Lactylmilchsaéure andrer- 
its hervorgeht. 

imtliche Auch hier ergibt die Messung zunidchst den Wert des Aggregats 
Iwerten 


rations- 
— Rathi, 


us welchem das gesuchte unter Benutzung von w= 10-14 
nd ki» = 0°00459 berechnet wurde. 


Werte 
t ohne- 7. Versuch. 
B auch 0:05 C.H,0,+0° 1 (KJ), +0°1 (KJO,) , 
esucht 6 6 
ultaten t x 106 = 10-5 kia 
21 0°01807, 2-880 12-0 
35 002173 2-917 12°0 
54 002603 2°932 12-0 
120 0-03647 2+363 
fe. 161 0°04034 2°601 (9°4) 
223 0*04402 2-267 (7°1) 
g 323 004685 1°703 (3°1) 
8. Versuch. 
vindig- 
der 0-05 C,H,O,+-0°2(KJ), +0°2(KJO,), . 
6 6 
at war 
t, also t x 106z 1075 kya 
tiirke- 0 0:01091 if 
001540 0-940 4°5 
26 0-02009 0-928 4:7 
ine- 47 0:02505 0-882 4°4 
An- 70 003007 0-844 4°4 
96 -0°08457 0+782 4°1 
130 0°03895 0°703 (3°7) 
172 004278 0°614 
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Der Versuch 8 wurde wiederholt und fihrte zu ungefahr 
Ergebnis. Die Koeffizienten sind anfangs konstant, spite 
fallen sie. Ahnliches wurde schon friiher einmal gefunden und of 


deuten versucht.1 Die méglichen Stérungen sind zu Beginn 
Reaktion am geringsten und daher sollen nur die Anfangswer, 
berticksichtigt werden. 


Die Konstanten beider Versuche stimmen statt auch dep 
Zahlenwerte nach nur in der GréSenordnung iiberein. Analogs 
wurde auch seinerzeit beobachtet. Jedenfalls ist zu beriicksichtigen 
daB8 die Salzkonzentration und damit das Medium bei den beide 
Versuchen nicht gleich sind. Jm gegebenen Falle kommt noch hinz, 


mittelt. 


Nach der ganzen Sachlage war eine Kontrolle unseres Re. 
sultats erwiinscht. Wir haben daher noch einen Versuch in einen 
Ammoniakpuffer, unbekiimmert um die Méglichkeit einer etwaigen 
teilweisen Amidbildung, welche Modglichkeit bei Anwendung von 
Ammoniak als verseifendes Agens immer besteht, durchgefihrt. Um 
die Geschwindigkeit in das Gebiet der MeBbarkeit zu bringen, mufte 
das Verhiltnis von Ammonsalz zu Ammoniak 40: 1 gew4ahlt werden. 


Ein solches Gemisch hat natiirlich nicht mehr die Eigenschaften 
eines guten Puffers; auch ist die Geschwindigkeit in ihm immer 
noch so groB, daB die Reaktion in wenigen Minuten praktisch zy 
Ende ist. Der Versuch sollte auch nicht zur exakten Bestimmung 
des Zahlenwertes von kg, sondern nur zu dessen anndahernden 
Uberpriifung unter ganzbich anderen Versuchsbedingungen 
dienen. 

Vom Reaktionsgemisch wurden mittels eines Hebers je 100 cn 
entnommen, zur Bremsung die Proben in tiberschiissige Salzsdure 
gegossen, worauf der Sduretiberschuf mit O°Olnorm. Baryt und 
Alizarin zuriickgemessen wurde. 


Werden Lactid und Ammoniak in quivalenten Mengen ge: 
nommen, bezeichnet a die Anfangskonzentration von beiden, c dit 
Konzentration des Ammonsalzes, die konstant gesetzt werden kann, 
und k die Dissoziationskonstante des Ammoniaks, so gilt 


Die Auswertung von kg aus dem komplizierten Integralaus- 
druck dieser Gleichung wiirde sich angesichts der geringen Genauig- 
keit der MeSmethode nicht rechtfertigen lassen. -Gliicklicherweis¢ 
lehtt die Einsetzung der speziellen Werte in obige Differential- 
gleichung, daf das zweite Glied gegentiber dem ersten vernach- 
lassigt werden kann. 


he 


Skrabel und A. Spesk,. Monatshefte fiir. Chemie, 38 (1917), 191. 
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Hydrolyse des Lactids der Milchsaure. 


den jim Es gilt also mit’ geniigender Annaherung 
N und y ad ad LA —x)? 


oraus sich durch Integration, ergibt: 


n bei sod roy 119% 
-h cal vonach sich die gesuchte Konstante direkt berechnen 1aft. 
9. Versuch. 
eres Re. 0°01 C,H,O,+0°01 NH, +0°4NH,CL. 
Nn einem 
INg Von 0 0*003738 — 
hrt. Un ~3 0+002232 23 
, mubte 7: 0+001541. 20 
Werden, Mittel.... 21 
schaften 
 Hieraus folgt unter Benutzung von 1°8x10~° fiir die 


isch Konstante also derselbe Wert wie im 
mmung ‘ersuch 7. Es kann daher : 


rernden kia — 1:2x%10° 
ungen 


der GréBenordnung nach als sichergestelit gelten. 


00 ent Die alkalische Verseifung des Lactids nach der ersten Stufe 

erfolgt demgema8 ungefiahr ebenso rasch wie die der Oxalsdureester 

yt undMnach der ersten Stufe. Von allen bisher untersuchten alkalischen 
Verseifungen ist aber die des Oxalesters die rascheste. 


§¢ Ander Hand der drei Konstanten der Lactidverseifung nach 

c difier ersten Stufe ist das Ergebnis des Versuches 1 leicht zu 

kann, deuten. Zu Anfang ist die Lésung neutral, die Verseifung ist im 

wesentlichen nur eine alkalische, und es sollte — in der Bezeich- 

nungsweise des Versuches 1 — k, — 0°125 gefunden werden. Das 

aber nur ganz zu Anfang der Reaktion, zur »Mischzeit«. 

'Praktisch ist dieser Anfangswert ‘naturlich nicht faSbar. Das Reak- 

tionsgemisch ist zu. Anfang in bezug auf sehr’schlecht gepuffert, 

alaus mit der Bildung der’ Lactylmilchsdure steigt [H'] ebenso rapid, wie 


‘Weise 
ontial- Unter Heranziehung der der Lactyl- 
milchséure, deren Konzentration durch + gegeben ist, berechnet sich 


fiir den Gang. 
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x 
000001 
00001 
0-001 
0-01 
0-025 
0-04 
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[OH']kia 


0°00120 
0°00013 


0-00002 


0 


ungefahr gleich 


Riw 
0:00459 
0:00459 
0-00459 
0*00459 


0.00459 


0 
0°00001 
0°00007 
0°00029 
0-00049 
0-00064 


Ry 
0-00579 
0°00473 
0-00468 
0-00488 
000508 
000523 


Das ist dasselbe Bild, das auch die Messung ergeben hat. Man 
| sieht, da8 fir keinen Wert von x, beziehungsweise [H’] die Wasser. 
bette verseifung isoliert verlauft. Immer ist dieselbe durch die anderen 
| Verseifungen mehr oder weniger tiberdeckt. In erster Annaherung 
aber ist k, konstant, was auch der Versuch gezeigt hat, und zwar 


Die alkalische Verseifung der Lactylmilchsaure. 


behandelt werden konnte. 


Zur Untersuchung -der alkalischen Verseifung des Lactids 
nach der zweiten Stufe, der Verseifung der Lacty!lmilchsdure, 
wurde der im prdparativen Teil erwahnte Syrup verwendet. 


Die ersten Versuche, wurden mit Baryt als verseifendes Agens 
gemacht. Zur Lésung des-Syrups-wurde eine Menge von Barytlauge 
hinzugefiigt, die zur Neutralisation der vorhandenen Milchsaure und 
Lactylmilchsdure sowie zur Verseifung des lactylmilchsauren Salzes 
eben hinreichte. Weil in Laugenlésungen die Verseifung sehr rasch 
ging, wurde in verdiinnter Lésung gearbeitet, zur Analyse mit Salz- 
sdure fixiert und der Sdéuretiberschu8 mit O-Olnorm. Baryt und 
Phenolphtalein zuruckgemessen. 

_ Die der Konstante erfolgte nach der Gleichung 


wurde gefunden: 


beziehungsweise 


Mefigenauigkeit keine sehr gute, 
| *. schwanken um einen Mittelwert. 
i Als Generalmittel aus diesem, und zwei. weiteren Versuchen 


= 19°5, 


1 


Die Konstanz der Koeffizienten ist entsprechend der geringen 
Sie ‘sind aber gangfrei und 


i Gegentiber der alkalischen Verseifung des Lactids nach ders 
| ersten Stufe verlauft diese Reaktion relativ derart langsam, da8 die 
| Lactidverseifung rechnerisch praktisch wie eine einstufige Reaktion 
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10, Versuch, 
0:01338 C,H,O,Ba, +0°01338 Ba, OH. 


ry 
t a—x koa 
0 0+ 006992 
1°5 0°005964 21°3 
3°5 0*004642 20°4 
5°5 0°003956 18°7 
9-0 0-003172 17°9 
15°5 0*002324 17°7 
25°0 0-001638 19°0 
46°0 0:000903 23°6 


Dann. wurde ein Versuch mit Soda gemacht. Die Lésung des 
yrups wurde mit Natron gerade neutralisiert und dann mit der 
em vorhandenen lactylmilchsauren Natrium aquivalenten Menge 
Soda versetzt. Beziiglich dieser Verseifungsmethode sei auf eine 
tiihere Arbeit verwiesen.! Bezeichnet — das Ionenprodukt 
es Wassers und & die zweite Dissoziationskonstante der Kohlen- 


sdure, so gilt 


w (a—x)? 
“dt = hea k x 
oder 
w 1 1 a—*x, 
k a—%, a—*X, 
11. Versuch. 
0°11955 C,H,O,Na+-0° 11955 Na,CO,. 
f 
a--x 
009382 
0*09008 0700108 
48 0-08140 0*00108 
281 005818 0:00108 
463 005020 000111 
Mittel..... 0°00109 


Verwendet man fiir k den Wert 6°0X 107", so berechnet sich 
Roa 6°54. 


_ Dieser Wert ist wesentlich kleiner als der bei der Verseifung 
in verdtinnterer Loésung mit Barytlauge gefundene = 19°5, Ahn- 


1 Monatshefte fiir Chemie, 40 (1919), 363. 
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liches wurde auch bei anderen Estern beobachtet. Beziiglich eing 
Erklarungsversuches ‘dieser . Erscheinung sei auf 
Friiheres verwiesen. 

Was die Konstantenverhaltnisse k,:k, der zwei. 
stufigen Lactidverseifung anlangt, so gilt, wenn fiir kh. de 
Laugenwert benutzt wird, fiir: die saure Verseifung 


n = 53°6 


und fiir die alkalische Verseifung | 


n = 61500, 


wahrend fiir die Wasservefeetiung. wegen det UnmefSbarkei 
von das Verhaltnis nicht _ziffermabig. angegeben werden 
kann. Wenh. das oy selbst bei der 


deen. Aziditat aus: 


unwahrscheinlich ist, so.ergdébe sich fiir.das Konstantenverhaltnis 
der Wasserverseifung als untere Grenze: 


> 115000. 


Liegt eine Estersiure oder allgemein ein Stoff mit einer ver- 


seifbaren Gruppe und einem ionisierbaren Wasserstoffatom vor, so 


ist nach friiher? dargelegten Gesichtspunkten zwischen der Ver- 
seifungsgeschwindigkeit der undissoziierten Molekel und _ihres 
Ions zu unterscheiden, im vorliegenden Falle zwischen den Ver- 
seifungsgeschwindigkeiten der Lactylmilchséure und des Lactylmilch- 
sdureanions. Das gibt, entsprechend den drei Verseifungstypen, 
sechs Konstante der zweiten Stufe und ebenso sechs Verhialt- 
nisse # = k,:k,. Von den von “uns gemessenen Konstanten /,, 
und ky, gilt die erste fiir die undissoziierte Lactylmilchsiiur 


und die zweite ‘fiir ifr Anion. 

Unsere MeBergebnisse kommen einer neuerlichen Widerlegung 
der Julius Meyer’schen Theorie ‘gleich. Nach dieser Hypothese’ 
sollen bei Stoffen mit symmetrischer Anordnung der reaktions- 
fahigen Gruppen die Konstanten der Stufenfolge sich so verhalten 
wie die Zahl der noch’ vorhandener soweit diese: einfache 


1 Monatshefte fiir Chemie, 4/-(1920); 374. -Vgl. auch die von dem einen vo" 
ums {A. S.) ungefaéhr gleichzeitig erscheinende. Arbeit liber die Landolt’ sche (Reaktion 
in der Zeitschr. fiir Elektrochemie. | 

2'Monatshefte fiir Chemie, 42 921), 47 
3 Uber ihre geschichtliche giehe R. Monatsheft: 


fiir Chemie, 36 (1915), 481. 
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beziechung nicht durch elektrostatische Wirkungen der miteinander 
eagierenden Stoffe gestort wird. 


Das Lactid ist ein ringférmiger symmetrischer Ester mit zwei 
eaktionsfahigen Gruppen und seine saure Verseifung erfolgt unter 
en uns vorgelegenen Bedingungen tiber undissoziierte Lactyl- 
iilchsaure als Zwischenstufe. Elektrostatische Wirkungen liegen also 
icht vor und dennoch ist das Konstantenverhdltnis nicht #— 2, 
-ondern von der GréSenordnung = S50. 


Noch grasser liegt die Sache bei der Wasserverseifung. 
ier erfolgt die Verseifung durch Wasser allein — unkatalysiert 
Hurch irgendwelche Ionen —-, elektrostatische Wechselwirkungen 
estehen nicht und dennoch ist das Konstantenverhdltnis nicht 2, 
sondern von der GréSenordnung u> 10°. Selbst wenn man obige 
erechnung der unteren Grenze fallen |a®t, ist # immer noch sehr 
iel grOBer als 2. 

Die experimentellen Erfahrungen sprechen vielmehr dafiir, daB 
lie kinetische Reaktionstendenz mit der Zahl der reaktionsfahigen 
xruppen in der Molekel im Grenzfall proportional, im allge- 
veinen aber starker als dieser Zahl entsprechend ansteigt.! 


Zusammenfassung. 


In Erganzung einer kinetischen Untersuchung von H. Johans- 
son und H. Sebelius wurde die Geschwindigkeit der stufenweisen 
‘erseifung des Lactids der Milchséure bei 25° und in wéasseriger 
Lisung gemessen. Fir die Minute als Zeiteinheit wurden folgende 
eschwindigkeiten gefunden: 


Alkalische Saure Wasser- 
Verseifung Verseifung verseifung 
Erste Stufe.... 1200000 1088 0° 00459 
yweite » .... 19°35 0*00203 — 


Die alkalische Verseifung des Lactids zu Lactylmilchsaure 
tfolgt der Gré®enordnung nach ebenso rasch wie die des Oxal- 
duremethylesters nach der ersten Verseifungsstufe. 

Die Konstante der elektrolytischen Dissoziation der 


Lactylmilchsaéure wurde zu 9°910~—* (Zimmertemperatur) er- 
nittelt. 


1 Vgl. Monatshefte fiir Chemie, 42 (1921), 47, und Zeitschr. fiir physik. Chemie, 
/9 (1921), 290. 
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Jberchlorsdure als mikrochemisches Reagens 


Von 


Viktor Cordier 


Aus dem Laboratorium fir allgemeine Chemie der technischen Hochschule 
7 in Graz 


(Vorgelegt in der Sitzung am 13. Juli 1922) 


Der Beginn der vorliegenden Arbeit falit in das Jahr 1916. 
Ich untersuchte damals, einer Anregung Herrn Professor Emichs 
folgend, die Verwendbarkeit der Uberchlorsdure als mikrochemisches 
Reagens, und gewann in Kiirze ein ziemlich umfangreiches Material. 
Leider mute bald darauf die Arbeit aus aueren Griinden unter- 
brochen werden. Inzwischen erschien die schéne Untersuchung 
von G. Denigés »Das Natriumperchlorat als allgemeines Reagens 
fir die Mikrochemie<.! Die vorliegende Verdffentlichung erhebt 
daher selbstverstandlich keinerlei Prioritatsanspriiche und soll 
als eine Ergaénzung, respektive Bestaétigung der Angaben von 
Denigés angesprochen werden. 


An die meistens schwerléslichen Perchlorate von organischen, 
basisch reagierenden K6rpern, als an eine neue Form des Nach- 
weises in der Mikrochemie zu denken, ist, wie also Deniges ge- 
zeigt hat, nicht von der Hand zu weisen, denn auch aus der 
sonstigen neueren und neuesten Literatur lieBe sich eine lange 
Liste von Fallen aufstellen, wo tiberchlorsaure Salze organischer und 
auch anorganischer Substanzen zur Identifikation derselben, ahnlich 
den Pikraten und Chloroplatinaten, allerdings makrochemisch be- 
niitzt wurden.? In dieser Liste kamen nicht nur stickstoffhaltige 


1 Ann. Chim. analyt. appl. 22, 103 bis 105, u. Chem. Centrbl., 1917, IL., 648. 


2 Vgl. hierzu z. B. unter anderen: Hofmann u. seine Mitarbeiter. Berl. Ber., 
1909, 2031 u. 4856; 1910, 188, 178 u. 1080; 1911, 1766. Baeyer, Berl. Ber., 
1910, 2337. Baeyver u. Piccard, Ann. d. Chem., 407, 332 bis 369. Weinland u. 
Herz, resp. Paschen, Berl. Ber., 1912, 2662, resp. Zschr. f. anorg. Chem. 92, 81 
bis 118. Kehrmann u. Mitarbeiter, Berl. Ber., 1915, 318 bis 328; 1916, 2831 bis 
2838; 1917, 1662 bis 1667; 1919, 130 bis 141. Meyer u. Billroth, Berl. Ber., 
1919, 1476 bis 1489. Zschr. f. anorg. Chem., 32, 363. Weitz, Ann. d. Chem., 470, 
117, 222. Ephraim u. Bolle, Berl. Ber, 1915, 1770 bis 1777. Bidecker, Ann. 
d. Chem, 77, 59 ff. Fichter u. Mitarbeiter, Zschr. f. anorg. Chem., 9/7, 134 u. 98, 
141, Pfeiffer, Ann. d. Chem., 4/2, 316 ff. usw. 


Chemieheft Nr. 8. 39 


A 
he 
A 
‘ 
: 
au Rye 
4 
} 
- 
{ 
| 
q + 
: 
= 
060 
3 


526 Cordier, 


Basen und Alkaloide, sondern auch Carbonium-, Oxonium-, Thioniun.f 
verbindungen, Jodisalze, Farbstoffe verschiedenster Klassen, dani 
Ather, Ester usw. vor. Allerdings waren nicht alle diese Perchlorate 
fiir mikrochemische Zwecke geeignet, da sie einesteils zu _ 
léslich sind, andernteils nur aus alkoholischer oder gar atherische im 
Lésung (z, B. Triphenylcarbinolperchlorat) krystallisieren; jedenfal\ 
aber darf man an der Brauchbarkeit der Uberchlorsdure, sei es in 
freien Zustande, sei es in Form eines ihrer leicht léslichen Salz 
(NaClQO,), als mikrochemisches Reagens, das ziemlich ausgedehnt 
Anwendung finden kann, nicht mehr zweifeln. 


Zu meinen Versuchen verwendete ich durchwegs organische 
Verbindungen und fast ausschlieBlich — wo es nicht der Fall war 
wird es besonders angegeben werden — eine Uberchlorsdure vonf 
spezifischen Gewichte 1°2, was einer zirka 40prozentigen Lésung 
derselben entspricht. Als Lésungsmittel wurde womdéglich Wassef usg 
beniitzt, eventuell auch Alkohol, was aber infolge der raschen Ver BM... 
dunstung desselben, und seiner Eigenschaft, am Objekttrager sof. .,, 
weit als méglich, d. h. also bis zu den Randern, sich auszubreiten Ey, , 
recht miflich ist. Diesem letzteren Ubelstand kann man mit Erfolg 
dadurch begegnen, dai man sich am Objekttrager nebeneinander 
mehrere, der verschiedenen Tropfengré8e angepaBte, kreisformige 
oder quadratische Felder, mit dem Durchmesser, respektive 
der Seitenlange von 2 bis 6mm, durch ziemlich tief eingeritzte 
Furchen abgrenzt. Dasselbe kann man auch dadurch erreichen, 
da8 man auf den Objekttrager erst ein kreisformiges Deckglaschen 
von denselben Dimensionen legt und. auf diesem die Mikroreaktion 
ausfiihrt. Dabei ist nur darauf zu achten, da das Deckglaschen 
nicht an den Platindraht oder an die Kapillare, womit man dit™..,, 
Tropfen aufbringt, anklebt. Die alkoholische Losung kann dann {probe 
nur bis zum Rande des jeweiligen Feldes vordiingen, bleibt als{Mjdann 
Tropfen beisammen, wodurch dann auch die allzurasche Ver-—\"! ' 
dunstung wenigstens etwas hintangehalten wird. AuBerdem kamenf’,.. 
versuchsweise auch andere Fliissigkeiten als Solventien zur An- (Mur T 
wendung teils zu dem Zweck, um eben das rasche EintrocknenfMMdie C 
zu vermeiden, teils um sich bei wasserunléslichen Kérpern die 
jedesmalige Herstellung eines wasserlislichen Salzes zu ersparen.[/ 
respektive um in einer Solution der betreffenden Substanz_ selbst 
die Reaktion ausfiihren zu kénnen. Als solche Lésungsmittel wurden 
Chloroform, Benzol, Xylol, Glykol und Nitrobenzol — alle diese 
allerdings mit wenig Gltick, da sich die ersten drei tiberhaupt nicht, 
Nitrobenzol und Glykol nur in ganz wenigen Fallen als brauchbar 
erwiesen -——- dann aber Glyzerin, entweder ganz rein oder mit 
wenig Wasser, respektive Alkohol oder Salzsdure versetzt, ange- 
wendet.!' Dieses Letztere list eine ganze Reihe der in den Kreis 


sehr 


1 Glyzerin als Lésungsmittel wird schon einige Zeit in der Mikrochemie un¢ ae 


auch zu anderen Zwecken mit wechselndem Erfolge gebraucht. Em. Senft fiir 321 | 
seinen Zuckernachweis mikrochemisch in Glyzerin aus und konstatiert, da® es sich 
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hioniunamger Untersuchung gezogenen Substanzen leicht auf, aus der Lésung 
rystallisiert dann auf Zusatz von Uberchlorsdure das Perchlorat 


2M, danp : 
rchlorajameumeist in denselben Formen und ebenso schén aus, wie z. B. 
ZU leichmpus Wasser, nur mit dem Vorteil, da8 man das Praparat auch 


yhne Deckglas stunden-, ja tagelang frei liegen lassen kann, ohne 
4a8 von der Reinheit und Scharfe der typischen Krystallgestalten 
twas eingebUSt wird. Es scheint daher das Glyzerin sich als 
osungsmittel fiir organische Verbindungen in der mikrochemischen 
Praxis ganz gut zu eignen. DafS§ in manchen Fallen verdiinnte 
alz-, Schwefel- oder auch Essigsdure zur Auflésung gebraucht 
vurde, ist wohl kaum hervorzuheben notig. Zuweilen wurde 
pndlich auch die reine Substanz selbst zur Mikroreaktion verwendet, 
vobei, wie ja vorauszusehen, die Schénheit und Klarheit der Kry- 
stallisation nicht den wiinschenswerten Grad erreichte. Die Fallungen 
vurden fast ausschlieBlich, wie gewoéhnlich, bei Zimmertemperatur 
usgeflhrt und erschienen, wenn Uberhaupt, meistens sofort so, 
a3. der charakteristische Krystallhabitus ohne weiters erkannt 
verden konnte, nur in einigen Fallen war ein Umkrystallisieren 
am Objekttrager notwendig. 

Die auf die angegebene Weise unter den erwdhnten Be- 
dingungen gewonnenen Resultate sind der Einfachheit und Uber- 
sichtlichkeit halber im folgenden tabellarisch zusammengestellt. 


herische 
edenfalls 
ei es in 
en Salze 


yanische 
all war 
vom 
Lésung 
Wasser 
len Ver. 
ager so 
ibreiten, 
Erfolg 
inander 
formige 


pektive 
geritzte Zu einigen dieser Reaktionen ware noch etwas Spezielles zu 
reichen,@™bemerken, und zwar der direkte Nachweis der Alkaloide in den 


laschenf™Rohmaterialien Chinarinde und Cocablattern sowie des Guanins 
eaktionf™im Guano, resp. in Fischschuppen. 

aschen 
an. die 
1 dann 


Um Chinin zu identifizieren, braucht man blo$ die Rinde — ich nahm hierzu 
solche von Cinchona succirubra und Cinchona huanoco — fein zu zerreiben und eine 
Probe des Pulvers am Objekttrager mit Uberchlorséure zu versetzen. Es erscheinen 


sehr bald die schwach doppelbrechenden Krystalle des Chininperchlorates. 
> Ver-Mm Vill man ganz sicher gehen -—- denn diese Reaktion versagt zuweilen — so reibt 
kamen man die Rinde — dazu wurde eine von Cinchona huanoco verwendet — mit Salz- 


siure zusammen, kocht, filtriert, dampft den sauren Auszug am Objekttriger bis 
Ir An- Bipur Trockene ein, nimmt mit Wasser auf und versetzt mit Uberchlorsiure, worauf 
Xcknen Mdie Chininperchloratkrystalle sicher erscheinen. Vom Cinchonin war bei diesen Ver- 
rn die f™suchen nie etwas zu sehen. Der Nachweis desselben gestaltet sich denn auch etwas 
sparen, umstandlicher. 


selbst 
yurden 
diese 
nicht, 
ichbar 
er mit 
ange: 
Kreis 


sehr gut bewahrt (Wiener Akademieberichte, 1904, 113, Abt. 1, p. 7 ff.). Ebenso 
tie und ™Pfiehlt A. Recoura Glyzerin zur Darstellung kolloider Lésungen, speziell von 
t fhe kolloidem BaSO, (Zeitschr. f. Elektrochem., 1911, 77, 322 u. Zeitschr. Koll., 2, 


be sich 821 bis 324 u. 354 bis 357 sowie Biochem. Zeitschr., 9, 537 bis 550). 
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| Nachdem einige -Fehiversuche, Fallen eines schwefelsauren -—Auszuges mit 

perchlorsdure, Behandeln des salzsauren Rindenextraktes mit Chloroform, be- 
Trennung der beiden Hauptalkaloide und Zusatz des Fiallungsmittels zu keinem 
sitiven Resultat gefiihrt hatten, erreichte ich mein Ziel endlich auf folgendem 
ege: Cinchona succirubra (zirka 0°02 g) wurde nach R. Eder! der Mikrosublima- 
bh) im Vakuum bei einer Badtemperatur von 194 bis 200° C unterworfen. Das 
blimat, aus einem .6ligen Anhauch und aus Prismen, respektivé- Nadeln, die zu 
artigen Gebilden zusammengesetzt sind, bestehend, stimmt vollstandig mit dem 
is reinem Cinchonin erhaltenen iiberein und gibt mit Uberchlorsiiure sofort die 
arakteristischen, stark doppelbrechenden Cinchoninperchloratkrystalle. Zuweilen ist 


rzes Reiben mit dem Impfstift zur Beschleunigung der Krystallisation vorteilhaft; 
enfalls soll die Uberchlorsdure hier zirka 10prozentig sein. Der beim Sublimieren 
iistehende Glige Beschlag stért die Reaktion weiter nicht, sofern nur auch deutlich 
nsgebildete Krystalle vorhanden sind. 

Um in den Cocablattern das Cocain nachzuweisen, verfahrt man wie folgt: 
n kleines Blattstiick wird in einen Tropfen schwacher Salzsaure gelegt, am Mikro- 
enner ganz kurz erwarmt und dann mit 15prozentiger Oberchlorsiaure versetzt. 
plite die Reaktion wider Erwarten ausbleiben, so dampft man die Extraktlésung 
Objekttriger zur Trockene ein und fiigt dann erst die Uberchlorsiure hinzu. 


Im Guano das Guanin mit der Perchloratreaktion zu finden, gelingt ganz 
icht. Das feingepulverte Material wird am Objekttrager mit Uberchlorsdure . zu- 
ammengebracht und ganz schwach erwarmt, worauf die rhombischen Prismen des 
uaninperchlorates sehr bald aus dem Guano herauszuwachsen beginnen. Mit den 
ianinhiltigen Schuppen der Gold- und Silberfische gelang die Reaktion bisher nicht. 


Beziiglich des Veratrins sei noch erwahnt, daB ich Denigés entgegen, das 
rchlorat aus schwach salzsaurer Lésung nicht als Emulsion, sondern bei geniigend 
arker Vergré®erung (1500fach) als  feinkrystallinischen Niederschlag erkennen 


ynnte. 


Die in der folgenden Tabelle zusammengefaBten Reaktionen, 
bwohl auch durchwegs positiv, sind wohl von denen der ersten 
weckmaBig zu sondern, da ihre Empfindlichkeit durchwegs eine 
eringe ist, sie hadufig nur bei Anwendung der betreffenden Sub- 
anz als solehe zustande kommen und sonst auch, vermutlich 
egen der nicht genug geringen Léslichkeit der Perchlorate, erst 
urch verschiedene Kunstgriffe, langsames Erwiarmen, respektive 
ibkiihlen, langeres Stehenlassen usw. zum Vorschein gebracht 
erden kénnen. Fiir die mikrochemische Praxis diirften sie daher 
Is weniger geeignet bezeichnet werden miissen. 


DaB in dieser Tabelle der »wenig empfindlichen« Reaktionen 

uch Verbindungen vorkommen, deren Perchlorate Denigeés als 
4ikrochemisch brauchbar empfiehlt, diirfte seinen Grund darin haben, 
a3 ich nicht, wie er, in Essigsaure als Solvens, sondern eben. mit 


nderen Lésungsmitteln arbeitete. 
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- 36 V. Cordier, Uberehlorsiure als mikrochemisches -Reagens. 


-SehlieBlich diirfte es nicht tberfliissig sein, auch das Ver. 
jeter Kérper anzufiihren, die trotz Anwendung der ver. 
-sthiedensten Lésungsmittel, trotz. Variation der Temperatur und 
Konzentration, wenigstens unter den gewdhlten Bedingungen absolut 


Reaktionen, die kein pesitinves. Resultat ergeben, und ZWar 
; mit den Verbindungen: 


“Triamylamin: Diphenylamin. 
Nitrophenylhydrazin. Triphenylcarbinol. M 
Amidoguanidinbicarbonat. = 
Diphenylguanidin. Atropin. 
Benzylbiguanidchlorhydrat. Berberin.t 
p-Toluylbiguanidchlorhydrat. Solaninchlorhydrat. 
Kreatin. 


Herrn Dr. Ing. Karl Stieger, der die Empfindlichkeitsgrenzen 
von Trimethylaminchlorhydrat, Tripropylamin, Triisobutylamin, 
Phenylhydrazin, Triphenylguanidinchlorhydrat, Chinolin, Guanin und 
Scopolaminbromhydrat ermittelte, sage ich fiir diese Mithilfe meinen aa 
besten Dank. _ 
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